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INTRODUCAO

A glandula tireoide pesa em torno de 10 a 20g em adultos, podendo variar de acordo
com o sexo, a idade, a ingest&o de iodo e 0 peso corporeo. E a responsavel por produzir os
hormdnios tireoidianos, tri-iodotironina (T3) e tetraiodotironina (T4), ambas com a
finalidade de estimular o metabolismo e o funcionamento das células, buscando sempre a
homeostasia do organismo.(DIAS et al., 2022)

O iodo € o elemento mais importante para a producdo dos hormonios da tireoide,
visto que a sua forma inorganica € transportada através da corrente sanguinea para 0s
foliculos tireoidianos, onde sofreram organificacdo. No interior da célula, o iodeto (iodo
inorganico) liga-se a tirosina por meio da iodizagdo e conjugacdo, dando origem a
monoiodotirosina (MIT) e diiodotirosina (DIT) que formam os hormonios T3 e T4
(KATZUNG, Bertram G.,2017).

O hipotireoidismo €é caracterizado pela caréncia da produgdo dos hormdnios da
glandula, afetando adultos de ambos os sexos, idosos, gestantes e sobretudo mulheres
adultas. E a patologia mais comum que acomete a glandula, podendo ser conceituada em
hipotireoidismo primario, em que ocorre o comprometimento da prépria tiredide e,
consequentemente, a diminuicdo da producdo e da secrecdo de T3 e T4 e em
hipotireoidismo secundario, o qual cursa devido ao acometimento da hipofise. (PEREIRA
et al., 2020)

A caréncia de iodo afeta, em especial, a saude de mulheres gestantes e lactantes,
além de fetos e criancas. As consequéncias dessa escassez depende de sua intensidade, na
qual a deficiencia grave sucede o aumento do risco de aborto espontaneo, o retardo mental
em criancas e a mortalidade infantil. Além disso, o resultado do hipotireoidismo materno
pode causar deficits psicomotores e neurocognitivos no seus descendentes. (BERG et al.,
2017)

O diagndstico € realizado através de exames clinicos e laboratoriais que, apesar de
ser tipicamente atribuido aos endocrinologistas, € comumente realizado por médicos de
todas as especialidades. Embora seja uma sindrome bastante corriqueira, sua identificacdo
é complexa, uma vez que a maioria dos seus sinais e sintomas podem ser facilmente
confundidos com outras patologias como anemia, problemas cardiacos e depressdo. Devido
a isso, € necessario que sejam realizados exames laboratoriais, como a dosagem de TSH e
T4 livre para confirmar o diagndstico de hipotireoidismo, o qual cursa com a elevacgéo de
TSH maior que 10 mU/L (SGARBI et al., 2013).
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O tratamento, independentemente da origem do hipotireoidismo, consiste na
ministracdo de levotiroxina sodica (T4), que é convertida em T3, ou seja, 0 horménio
efetor. Com a finalidade de suprir as necessidades do organismo, € necessario que o
medicamento seja ingerido todos os dias e em jejum, uma vez que 0 mesmo necessita de
um pH acido para melhor eficacia. O recurso terapéutico tem como propoésito normalizar
os niveis de TSH e melhorar os sintomas clinicos. (BRENTA et al., 2013)

E de suma importancia perceber e considerar certas deficiéncias nutricionais como
causas do hipotireoidismo, visto que o iodo é um dos principais elementos para a producéao
dos hormonios da tireoide (HTs) e a sua caréncia provoca o aumento da secre¢do de TSH
e, consequentemente, o desenvolvimento do bocio e do hipotireoidismo, além de fibrose e
da destruicdo da glandula. A vista disso, a deficiéncia de iodo é a causa mais comum de
hipotireoidismo no mundo, afetando cerca de 800 milhdes de pessoas (MEZZOMO;
NADAL, 2016).

Com o intuito de diminuir as moléstias relacionadas a deficiéncia de iodo, o
Ministério da Salde, em 1995, passou a estabelecer a correta proporgdo de iodo no sal
consumido pelos brasileiros. (KNOBEL; MEDEIROS-NETO, 2004)

Desse modo, 0 artigo objetiva, através da realizacdo de revisdo integrativa de
literatura, conhecer e debater o hipotireoidismo nutricional como consequéncia da caréncia
de iodo na pré-concepcao, gestacao, pés-parto e lactantes.

METODOLOGIA

O estudo se trata de uma revisdo de literatura com anélise de resultados sobre a caréncia de
iodo na manifestacédo de hipotireoidismo nutricional. Foram analisados artigos no periodo
entre 2017 e agosto de 2022, com publicacdo em em inglés, portugués ou espanhol, e houve
a utilizacdo de filtros de pesquisa, com a finalidade de excluir trabalhos que ndo fossem de
acordo com o tema proposto.

> Ana Emilia Formiga Marques e Fernando Gomes Figueredo
SUMARIO (Organizadores)
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Estudos identificados
por meio de pesquisa
nas plataformas
MEDLINE e Lilacs

l

RESULTADOS

A pesquisa bibliografica do estudo foi efetuada nas plataformas de pesquisa
MEDLINE e LILACS. Os descritores utilizados foram: Hipotireoidismo, lodo,
Suplementos Nutricionais, Estado Nutricional, Deficiéncias Nutricionais, Dieta,
Obesidade, Lactagdo e Sobrepeso.

Dessa forma, com a aplicagéo dos filtros foram gerados, 91 artigos no MEDLINE,
analisados com 11 utilizados nesta revisdo. Na base de dados do LILACS foram
encontrados 2 artigos sendo nenhum deles empregados neste trabalho. Excluiram-se
publicagdes ndo gratuitas, duplicadas, repetidas e/ou que ndo contemplaram o objetivo da
discusséo. Esses dados foram analisados com base no tema para se tornarem objetos de
estudo desta reviséo de literatura.

Neste estudo, pode-se observar que ndo foram encontrados artigos produzidos em
portugués que investigassem a relacéo entre a suplementagdo de iodo na dieta de gestantes
e seus efeitos, essa escassez de materiais literarios deve-se, principalmente, pelo éxito no
Brasil da politica universal de iodizacdo do sal, implementada desde a década de 50
(Ministério da Saude).

O iodo é essencial para a sintese e a boa execucao dos hormanios tireoidianos, desse
modo, qualquer grau de deficiéncia deste micronutriente durante a gestacao e lactacao pode
afetar a funcdo da tiredide da mée e do feto. O desempenho eficaz do eixo tireoidiano é
extremamente importante para o desenvolvimento fetal, principalmente no primeiro
trimestre de gestacdo, quando a concentracdo do hormonio tireoidiano do feto depende

: Ana Emilia Formiga Marques e Fernando Gomes Figueredo
SUMARIO (Organizadores)
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diretamente da contribuicdo hormonal materna. (LIORENTE, COLOMER E BERMEJO,
2021).

A deficiéncia de iodo é a causa mais comum de hipotireoidismo e a causa mais
evitavel de comprometimento do desenvolvimento cerebral e da funcdo mental do feto. Os
hormdnios tireoidianos tanto da mae quanto do feto sdo cruciais para regular o
desenvolvimento do cérebro e do sistema nervoso fetal, incluindo a criagdo e o crescimento
de células nervosas, a formacao de sinapses e a mielinizacdo, podendo ser influenciados
pelo estado de iodo e pela producdo de hormonios tireoidianos antes da concepgdo. Caso
as necessidades aumentadas de iodo durante a gravidez n&o sejam supridas, a concentracdo
de T4 diminui (hipotiroxinemia) tanto na mae quanto no feto, o que pode levar a danos
cerebrais irreversiveis como, deficiéncia intelectual e anormalidades neuroldgicas.
(HARDING et al. 2017).

Atraves da suplementacdo de iodo, é possivel suprir as necessidades aumentadas
deste nutriente para a producdo e transferéncia de horménios tireoidianos para o feto
durante a gravidez e prevenir ou corrigir a sua deficiéncia. A ingestdo de iodo através da
suplementacdo, principalmente antes da concep¢do € imensamente importante
principalmente em areas severamente deficientes deste mineral, permitindo a corre¢do
desta deficiéncia, por aumentar as suas reservas e a producdo de hormonios tireoidianos
antes das demandas adicionais da gravidez. Contudo, mesmo em situac¢des de deficiéncia
menos grave, a ingestdo adicional de iodo antes da gestacdo pode ser justificada porque 0s
hormonios da tiredide sdo importantes para eventos de desenvolvimento do cérebro e do
sistema nervoso que comegam na sétima semana de gestacdo, quando as mulheres podem
ndo saber que estdo gravidas. (HARDING et al. 2017).

Além de aumentar o risco de déficits de desenvolvimento neuroldgico, a deficiéncia
de iodo pode causar retardo de crescimento no feto, bem como aborto esponténeo e
natimorto. A deficiéncia cronica e grave de iodo no Utero causa cretinismo, que se trata de
uma condicdo caracterizada por deficiéncia intelectual, perda auditiva, mutismo,
espasticidade motora, crescimento atrofiado, atraso na maturacdo sexual e outras
anormalidades fisicas e neurolégicas. (KANIKE et al, 2020)

Trabalhos propostos por Harding KB et-al (2017), demonstram que as deficiéncias
de iodo graves podem causar intercorréncias irreversiveis na mulher gravida, pois quando
a concentracdo de T4 diminui (hipotiroxinemia) € fator precipitante para disturbios
intelectuais e outros prejuizos cerebrais maternos, sendo necessaria sua suplementacao pela
forma de administracdo dietética.

Ainda segundo Harding KB et-al, h4 uma linha ténue entre as vantagens da
suplementacdo, pois 0 uso excessivo também tem efeitos patoldgicos, por tornar essa
tiredide hiperativa, cursando com hipertireoidismo, o que causara danos aquela mulher que
deseja engravidar, a gestante e ao feto.

Em adicdo a discussdo proposta, os trabalhos de Murillo-Llorente, et al (2021)
postulam ainda vantagens sobre a suplementacdo de iodo materno como: menos risco de
pré-eclampsia e eclampsia, e fatores negativos, pois foi observado que mulheres com niveis
aumentados de TSH tem riscos maiores de complicacbes nas cesareas e abortos
espontaneos no primeiro trimestre.

A sua total caréncia nutricional ou ingestdo inferior ao adequado, ou seja, uma
suplementacdo inferior a 150 pg de iodo (lodine Global Network), é danoso, pois durante
0 periodo gestacional a tiredide materna aumenta a necessidade de iodo para producédo
hormonal, visto precisar cobrir as exigéncias fisiologicas tanto da mée quanto do feto. Uma
das razdes que justifica essa caréncia, decorre tanto pela a perda materna de iodo transferido
via placentaria, quanto pelo aumento de filtracdo glomerular. (Kusrini, 2020)
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Além disso, é de conhecimento da comunidade cientifica que a deficiéncia dos ditos
“Disttrbios de Deficiéncia de lodo” (DDI) tem efeitos negativos na atuacao fisioldgica da
tireoide, mas a deficiéncia grave ainda é mais rara que os demais graus de complicacdes da
deficiéncia de iodo, o que diminui o espectro problematico dessa tematica, haja vista que a
deficiéncia de iodo de leve a moderada € bem mais frequente nas mulheres gravidas, lodo
Global Network (2017), propiciando sintomatologia menos amplas e letais nesse
contingente.

Com o intuito de prevenir as deficiéncias supracitadas a suplementacdo de iodo é
necessaria durante a gravidez, mas também é importante nas mulheres que estdo planejando
engravidar, uma vez que ha evidéncia de que a suplementacgéo de iodo contribui para atingir
os valores recomendados dos niveis de iodo no organismo. Se a suplementacéo so se iniciar
na primeira visita pré-natal, podera ja ter sido ultrapassado o periodo relevante da gestacéo
(PORTUGAL, Ministério da Saude, 2021).

No tocante aquelas mulheres em periodo de pré-concepgéo e gestacdo que nao tem
acesso a suplementagdo pela extrema pobreza e fome, um estudo realizado com base na
Grande Fome que assolou a China em 1959, concluiu que a exposicdo a fome na fase fetal
foi associada ao aumento do nivel de TSH na idade adulta, especialmente entre 0s
residentes rurais. (GUO et al., 2021).

A Associacdo Americana de Endocrinologia Clinica (AACE) em 2012, a
Organizacdo Mundial da Saude (OMS) e a American Thyroid Association (ATA) em 2011
recomendaram a ingestdo diaria de iodo de 250 pg para todas as mulheres gravidas e
lactantes, nao apenas em regides que possuem deficiéncia de iodo, mas também em locais
com suficiéncia deste nutriente. (DELSHAD et al, 2021).

Em contrapartida, o Ministério da Saude de Lisboa, segundo a Orientagdo 011/2013
da Direcdo Geral da Saude de Lisboa, as mulheres em pré concepcdo, gravidas ou
amamentando devem receber suplementacdo diaria de iodo sob a forma de iodeto de
potéssio, de 150 a 200 pg/dia, desde o periodo que antecede a gestagdo até a amamentagado
(LISBOA, Ministerio da Saude, 2013). Mesmo que a ingestdo diaria recomendada de iodo
possa ser prontamente alcancada em alguns paises com consumo doméstico adequado de
sal iodado, suplementos dietéticos sdo necessarios em outras partes do mundo para esta
populacdo. (DELSHAD et al, 2021).

Relativamente aos suplementos vitaminicos pré-natais, ha uma variacao de acordo
com os paises. No Ird, recomendou-se o consumo diario de comprimidos de iodo folico
desde 3 (trés) meses antes da concepcdo até o final do primeiro trimestre e, ap0s esse
periodo, uma capsula multivitaminica de 150 pg, até o parto (DELSHAD et al., 2021). Por
esse, dentre outros motivos, foi realizado um estudo com 1200 gestantes, em 12 provincias
do Ird, que foram acompanhadas pelos trés periodos gestacionais, nos trés trimestres com
a mesma quantidade de gestante entre cada um deles.

O estudo ainda revelou que ainda que o Iré seja considerado rico em iodo, em 2014
pesquisas iniciais sobre a ingestdo de iodo entre mulheres iranianas gravidas indicaram
uma contradicéo, pois apesar de ser geograficamente competente em iodo, esse grupo foi
visto como vulneravel pela deficiéncia moderada de iodo.

Ademais, em um dos artigos analisados, Kusrini I, et al (2020) evidenciou que ao
comparar dois subdistritos em Java Central, Indonésia, uma parcela com deficiéncia grave
de iodo e outro com iodo-suficientes, percebe-se que o sal adequadamente iodado ainda é
uma forma eficaz de prevenir a insuficiéncia de iodo em gestantes que vivem em areas
outrora afetadas por deficiéncia grave de iodo.

Segundo Kankine, nos Estados Unidos (EUA), a presenca de iodo nos
multivitaminicos pré-natais ndo € obrigatdria, existindo uma imensa variacdo nas
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concentracfes de iodo em tais vitaminas. De 233 tipos de multivitaminicos pré-natais
disponiveis nos EUA, apenas 51% contém iodo (KANIKE et al., 2020).

Um estudo feito com mulheres gravidas no norte da Noruega indica que a maioria
delas possuem deficiéncia de iodo e que 0 seu consumo apenas através da dieta nao é
adequado para atingir o nivel recomendado. A disponibilidade de iodo durante a gravidez
influencia a homeostase da tiredide materna, sendo um fator de risco no desenvolvimento
fetal. Devido a isso, € importante monitorar o nivel de iodo em adultos jovens e mulheres
férteis para prevenir potenciais efeitos a salde relacionados a tireoide em mulheres
gravidas e fetos. (BERG et al, 2017).

Para Enke Baldini et al. (2019) acfes dos diversos setores da sociedade devem
contribuir para erradicar a deficiéncia de iodo na Italia, pois dados epidemioldgicos atestam
que, apesar da melhora desse perfil de ingestdo por meio da atua¢do do Programa Nacional
de Profilaxia de lodo, as gravidas ainda continuam em uma zona de inseguranca de iodo.
Segundo o0 mesmo autor, os profissionais de saide do pais deveriam ter maior reparo no
uso profilatico do efeito do iodo na satde da populacéo pela via nutricional do sal iodado.

Em resultados primarios, coletados a partir de um estudo, constatou-se que 0s
lactentes/criangas que receberam a suplementacéo de iodo tiveram uma probabilidade de
mortalidade perinatal reduzida em 34%, comparado aqueles que ndo tiveram
suplementacdo de iodo. Em contrapartida, essa diferenca ndo foi significativa no campo
estatistico, e teve baixa qualidade de provas. Com isso, é importante destacar que as mortes
perinatais, que foram analisadas no estudo, ocorreram em um ambiente de severa
deficiéncia de iodo. (HARING KB et al, 2017)

As quantidades de iodo no leite materno estdo diretamente ligadas a ingestdo desse
nutriente na dieta dessas mulheres. Portanto, as concentracfes de iodo serdo maiores em
areas que tenham a adi¢do desse na rotina da populacéo, seja por meio da suplementacao,
ou, seja por meio da adicdo universal de iodo no sal, por outro lado, em areas deficientes
de iodo, as concentragdes desse no leite materno serdo bem menores. Assim, caso a dieta
materna possua uma adequada quantidade de iodo, apenas o leite materno pode ser
suficiente para atender as necessidades fisioldgicas dos lactentes. (HARING KB et al,
2017)

Os lactentes, recém nascidos, e também os prematuros, necessitam de uma atencao
especial quanto a necessidade de suplementacdo de iodo, tendo em vista que sdo muito
vulneraveis a deficiéncia desse micronutriente. A suplementacdo de iodo nessa populagéo
pode impedir o impacto na saude dos lactantes, devido a hipotiroxinemia neonatal no
desenvolvimento encefélico. Como solucdo para a deficiéncia de iodo, pdde-se destacar a
nutricdo enteral e a parenteral, como as principais fontes potenciais de iodo para esses
bebés. (KANIKE et al, 2020)

O colostro se apresenta com uma quantidade maior de iodo, com concentracgdes altas,
entre 200-400 mcg/L. Em contrapartida, a medida que o leite humano amadurece o teor de
iodo comeca a diminuir, geralmente por volta de 50 e 150 mcg/L. Dessa forma, de acordo
com os resultados do estudo, independente da variacdo da quantidade de iodo no leite
materno ou em férmula, os lactentes alcancaram a suficiéncia de iodo aos 2 meses de idade,
sendo a ingestdo enteral desse micronutriente registrada em torno de 140mL/kg/dia, fato
este que garantiu quantidade suficiente de ingestdo de iodo. (KANIKE et al, 2020)
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RESUMO

A Doenca de Graves caracteriza-se pela perda de tolerdncia imunologica & antigenos da
tireoide, relacionada a suscetibilidade genética, aos fatores ambientais e/ou fatores
enddgenos. O presente artigo objetiva identificar as principais abordagens no manejo clinico
no diagnostico e tratamento da Doenca de Graves. Trata-se de uma revisao integrativa de
literatura realizado a partir das seguintes bases de dados: Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), Medical Literature Analysis and Retrieval System
Online (MEDLINE) e Scientific Electronic Library Online (SCIELO). O processo de sele¢do
de estudos nessas trés bases de dados resultou em 815 artigos identificados, 73 selecionados
e 10 incluidos. Em relacdo aos critérios de inclusdo, pode-se pontuar o periodo de janeiro de
2017 a agosto de 2022, texto completo de modo gratuito nas bases citadas acima; idioma
portugués, inglés ou espanhol e que atendam aos descritores: doenca de graves,
hipertireoidismo e tireotoxicose, com uso do operador boleano "and". Quanto aos critérios
de excluséo foram utilizados: artigos em comum nas bases de dados, artigos de revisdes
integrativas e sistematicas, artigos com restricao de acesso, monografias, dissertacOes, teses
e temaéticas distintas do objetivo de estudo. Os principais resultados encontrados referem aos
fatores externos que se relacionam ao diagnoéstico e tratamento, tais como infec¢@es virais,
tabagismo e habitos estressantes de vida; identificou-se expressiva ligacdo entre os elevados
niveis de TRAb em gestantes com os numeros de casos de hipertireoidismo em neonatos e
que a intervencdo terapéutica precoce pode resultar em um bom progndstico para este
publico e que as ferramentas mais frequentemente utilizadas incluem medicamentos
antitireoidianos, iodo radioativo e a tireoidectomia. Portanto, fica evidente a importancia de
um protocolo de manejo diagnostico e de tratamento adequado para a doenca de graves a
fim de evitar iatrogenias

Palavras-chave: Doenga de Graves, Tireotoxicose, Hipertireoidismo.

1. INTRODUCAO

A Glandula Tireoide faz parte da camada enddcrina das visceras cervicais e tem
como primordial funcdo produzir Horménios Tireoidianos (HT), com objetivo de atender
as demandas periféricas (VILAR et al, 2020). Os principais HT sdo a triiodotironina (T3)
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e a tetraiodotironina (T4), além da calcitonina que atua no metabolismo do célcio. A sintese
desses hormonios é controlada pela atividade do eixo hipotalamico-hipofisario-tireoidiano
e sua disfuncdo podera levar ao hipotireoidismo e hipertireoidismo que irdo repercutir
diretamente nas doencas sistémicas relacionadas ao metabolismo corporal (MOORE et al,
2020; PONTES et al, 2022).

O hipotireoidismo é caracterizado como um estado clinico resultante da auséncia
de horménios circulantes da glandula tireoide (LIMA et, 2020; MARTINELLI et al, 2019).
Em contrapartida, quando a glandula estd produzindo excessivamente os HT ocorre o
hipertireoidismo, tendo como principal manifestacdo a tireotoxicose, sindrome clinica
decorrente da elevagdo hormonal (MARTINS et al, 2021).

Dessa forma, destacando-se como um dos tipos mais comuns de disfuncédo
autoimune da Tireoide, relacionada ao hipertireoidismo, esta a doenca de Basedow-Graves
(DG). Esta, caracteriza-se pela perda de tolerancia imunolégica a antigenos da tireoide,
devido a suscetibilidade geneética, fatores ambientais ou enddgenos. Entre os antigenos
atingidos temos o receptor do hormonio tireoestimulante (TSHR), logo, alteragdes
sistémicas importantes sdo ocasionadas em virtude dos desequilibrios hormonais gerados
pela disfuncdo desse receptor (DARE; PIROZZI, 2019).

Em termos epidemiologicos, esta doenga predomina em mulheres em uma razéao de
5 a 10 vezes maior do que em homens, geralmente em idade entre 35 e 60 anos, podendo
se manifestar em qualquer faixa etaria, com prevaléncia diminuida na raca negra, quando
comparada a prevaléncia em asiaticos e caucasianos (BRENT, 2008 apud PINTO et al,
2020).

As manifestacdes clinicas presentes em aproximadamente 90% dos individuos com
diagnostico de Doenca de Graves, envolvem um conjunto de sinais e sintomas relacionados
diretamente aos efeitos adrenérgicos induzidos pela hiperatividade da tireoide. Logo, pode-
se citar o nervosismo, a sudorese excessiva e a intolerancia ao calor como principais
sintomas e correlacionar com a taquicardia, o bdcio e o tremor como 0s sinais mais
frequentes (MAIA et al, 2013).

O diagnostico da DG ocorre por meio da anamnese e do exame fisico, e a
confirmacéo devera ser realizada a partir da dosagem sérica do Hormonio Tireoestimulante
(TSH) e dos hormonios tireoidianos (MAIA et al, 2013). Dessa maneira, pode-se observar
em casos clinicos tipicos a supressdo de TSH, a presenca de Anticorpo Anti-receptor de
TSH (TRAB) reagente e o aumento de T3 e T4 livres (UCHOA et al, 2022; SAMUELS,
2021).

Seguindo as diretrizes atuais da Sociedade Brasileira de Endocrinologia e
Metabologia, a alteracdo fisioldgica da DG possui a opcdo de trés tratamentos: o uso de
drogas antitireoidianas (DAT), a destruicdo de tecido tireoidiano com iodo radioativo
(1311) ou a tireoidectomia total (TT). Sendo que, os dois primeiros sdo considerados
tratamentos mais pertinentes como recursos terapéuticos. (MAIA et al, 2013).

Visto que o cenario epidemioldgico da Doenca de Graves evidencia-se como um
dos diagnosticos mais frequentes relacionado ao hipertireoidismo. Posto isto, observa-se a
necessidade da realizacdo desse estudo, como uma contribuicdo para area académica
médica, bem como, outras areas da satde. Uma vez que, as patologias relacionadas com a
tireoide, em especial, a DG, afetam diretamente a qualidade de vida por envolver fatores
fisiopatoldgicos sistémicos.

A partir do exposto, o presente artigo tem como objetivo, a abordagem do manejo
clinico no diagndstico e tratamento da Doenca de graves, através de uma revisdo da
literatura.
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2. METODOLOGIA

O presente artigo trata-se de uma revisao integrativa de literatura realizado a partir
das seguintes bases de dados: Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da
Saude (LILACS), Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE)
e Scientific Electronic Library Online (SCIELO). Em relagdo aos critérios de inclusdo na
selecdo desses artigos, pode-se pontuar o periodo de janeiro de 2017 a agosto de 2022,
texto completo de modo gratuito nas bases citadas acima; idioma portugués, inglés ou
espanhol e que atendam aos descritores: doenca de graves, hipertireoidismo e tireotoxicose,
com uso do operador boleano "and". Quanto aos critérios de exclusdo foram
utilizados:artigos em comum nas bases de dados, artigos de revisfes integrativas e
sistematicas, artigos com restricdo de acesso, monografias, dissertacdes, teses e tematicas
distintas do objetivo de estudo.

3. RESULTADOS

O processo de selecdo de estudos ocorreu na base Literatura Latino-Americana e
do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) com 40 artigos identificados, 9 selecionados e
3incluidos, na Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE) com
161 artigos identificados, 62 selecionados e 6 incluidos e na Scientific Electronic Library
Online (SCIELO) com 614 artigos identificados, 5 selecionados e 2 incluidos na pesquisa,
conforme figura 1.

FIGURA 1. Fluxograma do processo de selecdo de estudos.
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O quadro abaixo, exibe os principais resultados selecionados no presente estudo,
bem como, analisados e discutidos sobre o transcorrer da abordagem do manejo clinico do

diagnostico e tratamento da Doenca de Graves.

QUADRO 1: Principais tematicas dos estudos selecionados, relacionados a abordagem do
manejo clinico do diagnoéstico e tratamento da doenca de Graves (DG).

diagnosticado:
experiéncia de
um centro de
referéncia

€ comparar 0s
parametros
clinicos e
laboratoriais entre

Titulo Autor /ano Tipo de Objetivo Resultados encontrados
estudo
Hipertireoidismo | DUJOVNE et | Estudo Descrever a O hipertireoidismo neonatal é
neonatal: uma al, descritivo- populacédo de uma emergéncia
urgéncia 2022 retrospectivo pacientes com endocrinoldgica que deve ser
endocrinoldgica hipertireoidismo reconhecida e tratada a tempo
que devemos neonatal que para evitar consequéncias
conhecer e chegam ao graves a curto e longo prazo.
reconhecer Hospital de A maioria dos casos é
Pediatria Juan P. | secundéria a doenca de Graves
Garrahan. materna devido a passagem
transplacentéria de anticorpos
estimuladores do receptor de
TSH durante a gravidez,
levando a superativacao do
receptor de TSH (TSHR) e
superproducao de horménios
tireoidianos no feto.
Levantamento WATANABE; | Estudo Esclarecer a O seguinte estudo obteve que
da atual NOH,; prospectivo de | administragdo de | regime  terapéutico  mais
administracdo de | AKAMIZU; coorte Tiamazol como comum foi de 15 mgs de
tiamazol para YAMADA, primeira escolha Tiamazol uma vez por dia para
hipertireoidismo | 2022 de medicamentos | o  tratamento inicial, e
no Japao pela antitireoidianos, aproximadamente 90% das
Associagdo pelos membros da | pacientes pds-parto tratadas,
Japonesa de Associagdo de foram autorizados a
Tireoide Tireoide do Japdo | amamentar, em concordancia
(JTA) com as diretrizes para 0
tratamento da doenca de
Graves pelo JTA. Além disso,
foi percebida a necessidade de
uma maior veiculagdo dessas
diretrizes entre profissionais
ndo membros da JTA.
A associagdo do | ZUHUR et al, | Estudo de Investigar a Os niveis de TRAb foram
anticorpo do 2021 coorte associagdo do significativamente maiores em
receptor de TSH retrospectivo TRADb no pacientes do sexo masculino
com os diagnéstico inicial | em relagdo ao feminino e em
parémetros da DG com os fumantes em comparacao aos
clinicos e parametros ndo fumantes. Pacientes do
laboratoriais em clinicos e sexo masculino fumantes
pacientes com laboratoriais em apresentaram os maiores
hipertireoidismo um grande niveis de TRAb. Na analise de
de Graves numero de regressdo, tamanho do bhocio,
recém- pacientes com DG | sexo masculino, tabagismo,

orbitopatia de Graves, fT3 e
niveis de anticorpos anti-TPO
foram independentemente
associados a altos niveis de
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terciario
incluindo um
grande namero
de pacientes com
anticorpos do
receptor de TSH
negativos
pacientes com
hipertireoidismo
de Graves

pacientes com
niveis elevados de
TRADb e pacientes
TRADb-negativos.

TRADb, enquanto a idade ao
diagnostico e os niveis de fT4
ndo foram independentemente
associados a altos niveis
comparagdo com pacientes
com altos niveis de

TRAD. Além disso, o habito
de fumar foi
significativamente menor nos
pacientes com DG TRAb-
negativo.

Radioiodoterapi | PLAZINSKA | Estudo Analisar o efeito Dentre os resultados
a e doenca de et al, 2020. retrospectivo | do tabagismo na encontrados, sugere-se eu 0
Graves - Mitos e de prontuarios | eficacia da tabagismo diminui a eficacia
realidade de pacientes atividade da terapéutica do tratamento em
tratados em radioiodina(1311) | pacientes com Doenca de
dois em pacientes com | Graves.
ambulatorios | GD.
na Polonia.
Agranulocitose RABELDO, et Relato de caso | Descrever o caso | A agranulocitose induzida por
induzida por al, 2019. de paciente drogas antitireoidianas é uma
propiltiouracil jovem, sexo complicacdo rara. Com a

como
complicacéo
rara de drogas
antitireoidianas
em paciente com
doenca de
Graves.

masculino, com
DG, eo0
tratamento do
hipertireoidismo,
as tionamidas sdo
opcOes efetivas. A
agranulocitose
induzida por
DATSs é uma
complicacdo rara,
definida como a
ocorréncia de
contagem de
granulécitos
<500/mm3 apos
uso de dats.

contraindicagdo as DATS, RAI
e cirurgia sdo opgoes
terapéuticas definitivas para
DG. Os betablogueadores,
glicocorticoides, CL, iodo e a
colestiramina podem ser uma
terapia adjuvante para o
hipertireoidismo.

Hashitoxicose
induzida por
estresse: relato
de caso e
sorotipo e
genotipo HLA
relativos.

VITA,Roberto
:CERNARO,
Valeria;
BENVENGA,
Salvatore; (201
9).

Relato de
€aso.

Mostrar o estresse
como um fator
provocativo para
a doenca de
Graves, sua
relacdo com a
tireoidite de
Hashimoto é mais
controversa.
Estudos sobre
esse tema sao
escassos. O
objetivo deste
artigo é relatar um
caso de
Hashitoxicose
induzida por
estresse.

Este caso demonstra que,
similarmente & doenca de
Graves, também a
Hashitoxicose pode ser
desencadeada por eventos
estressantes da vida (angustia,
desapontamento, decepcao,
sensacdo de fracasso), por néo
concluir a graduacdo no tempo
correto.

Ana Emilia Formiga Marques e Fernando Gomes Figueredo
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Regurgitacéo JORGE et a.l, | Relato de caso | Relatar caso de O estudo descreve as
Mitral Grave 2018. uma mulher alteracfes  cardiovasculares,
por gravida com DG insuficiéncia  cardiaca e
Hipertireoidismo que apresentou insuficiéncia mitral
na Auséncia de tireotoxicose e IC | grave,como consequéncias do
Dilatacéo do com grave uso irregular de medicamentos
Ventriculo disfuncdo mitral de uso rotineiro na terapéutica
Esquerdo no final da instituida na DG. Alteracdes
gestagdo, porém essas, demonstradas através do

sem dilatacdo realto de caso de uma gestante

ventricular. de 37semanas que passou por

recuperagdo significativa da IC

e da IM ap6s a instituicdo da

terapéutica adequada para DG.

Padrdes de MACHADO- | Estudo de Determinar o0s O estudo contribui a0
prescricéo de ALBA, et al, coorte padrdes de descrever a  terapéutica
medicamentos 2018 transversal prescricao dos farmacol6gica predominante

antitireoidianos

antitireoidianos e

na Col6mbia. Relatando que os

em uma variaveis pacientes portadores de DG
populacéo da associadas a seu séo manejados
Coldmbia uso em uma predominantemente com
populacéo da metimazol e propranolol como
Col6mbia. terapia de apoio . Relata os

principais eventos que cursam
como sintomas associados a
DG como a frequéncia com
que o0s pacietes sofrem
hipertensdo arterial, diabetes
mellitus e depresséo,
evidenciando ainda as drogas
de apoio utilizadas como
sintomaticos. Aponta-se ainda,
neste estudo, a prevaléncia da
terapéutica  medicamentosa

(antitireoidianos) no
tratamento da DG em relagéo a
outros tipos de terapia,

inclusive comparando com
outros paises.

Fonte: Dados da pesquisa, 2022

A partir da leitura dos estudos expostos, evidenciou-se que a DG é uma patologia
autoimune da tireoide, bastante significativa em relacdo aos demais casos em que se tem
como principal caracteristica o hipertireoidismo. Esse sinal, no caso da DG, faz referéncia
ao excesso de sintese de hormonios tireoidianos, devido ao aumento da atividade da
glandula tiredidea pela estimulacdo de receptores de TSH pelos anticorpos que se
assemelham ao proprio horménio que os estimularia, sdo 0s anticorpos anti-receptor de
TSH (TRAD) (2 artigos, incluindo DJUVONE, 2022).

Em geral, o diagnostico da doenca de graves se baseia nos sinais, sintomas e
resultados de exames laboratoriais. Dujovne (2022) relata sobre os anticorpos anti-recptor
de TSH (TRAD), este é um exame no qual se avalia a presenca de anticorpos desse tipo no
sangue, caracterizando assim um portador de DG. Em relacéo a fisiopatologia da DG e
diagnostico, uma importante associa¢do esta na encontrada nos resultados apresentados
ainda por Dujovne (2022), entre os altos niveis de anticorpo anti-receptor de TSH (TRAD)
em gestantes e como consequéncia, o numero de casos de hipertireoidismo em neonatos,
inclusive levando alguns a desenvolverem a DG ou mesmo sequelas devido a exposicao
continuada a altos niveis hormonais.
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As estratégias de manejo da DG, incluem medicamentos antitireoidianos, iodo
radioativo, cirurgia de tireoide e tratamento para o controle de sintomas. Para os
medicamentos antitiroidianos podem ser usados como tratamento primario ou até como
preparacdo antes de radioterapia ou tiroidectomia. Esses medicamentos séo os de primeira
escolha em pacientes com a DG.

Inclusive também foram utilizados no estudo abordado por Djuvone (2022), o
tratamento durante a gestacdo ocorre sobre o uso de drogas antitireoidianas como:
metimazol e propiltiouracil, preferencialmente. Os resultados encontrados nos estudos,
apos o tratamento das gestantes com o uso de drogas antitireoidianas, além do tratamento
com radioiodo foi o de que alguns neonatos tiveram recuperagdo completa, outros
apresentaram sequela de hipertireoidismo central. Devido a isso, a terapéutica de forma
precoce pode resultar em um bom prognéstico para os neonatos. Necessitando assim, de
um olhar voltado para tais evidéncias, juntamente com sinais e sintomas clinicos
sugestivos, levando a um diagnostico precoce e manejo medicamentoso apropriado sobre
os diversos cenarios existentes.

Assim a utilizacao de protocolos terapéuticos estabelece uma melhor abordagem ao
paciente com DG, diminuindo assim o quadro sintomatico. Assim como foi apontado no
estudo de Machado-Alba et al. (2018), a DG é uma das causadoras da tireotoxicose, uma
sindrome sistémica que necessita de intervencdo para evitar danos nos diversos 0rgaos.
Para tanto, o estudo foi direcionado para identificar o protocolo terapéutico utilizado no
tratamento da tireotoxicose na Colombia, correlacionando as demais localidades com
dados estabelecidos nos estudos analisados.

As estratégias mais utilizadas para manejo da tireotoxicose incluem medicamentos
antitireoidianos, iodo radioativo e cirurgia (tireoidectomia). No entanto, o uso dos
antitireoidianos foi a estratégia mais escolhida na populacéo de estudo, o Metimazol foi
prescrito em 95,4% dos casos e o Propiltiouracil em 4,6%. As preferéncias de manejo das
drogas antitireoidianas (DATS) variam de acordo com a regido geografica, sendo prescrita
nos Estados Unidos (40.5%), na Europa (85.7%), na América Latina (73.8%) e na
Asia/Oceania (70.6%).

Durante muito tempo, o principal tratamento para a Doenca de Graves (DG) nos
Estados Unidos foi a terapia com iodo radioativo. Porém, WATANABE et al. (2022)
mostra que se tem analisado um crescimento consideravel no uso de DATs para o
tratamento dessa patologia. Seguindo assim a conduta que inGmeros paises da Asia e
Europa ja adotavam hd um certo tempo. Um grande exemplo disso, sdo as guidelines
publicadas pela Japan Thyroid Association que definem o metimazol como DAT de
primeira escolha em pacientes com DG.

Depois de confirmada a utilizacdo de protocolo terapéutico, seja no uso de DATS
ou nas demais terapias, em diversas partes do mundo, nota-se a importancia do
cumprimento dessas medidas para evitar os achados relacionados ao manejo inadequado
dessas terapias. Segundo Jorge et al. (2018), o manejo terapéutico inadequado pode ter
consequéncias cardiovasculares. Nesse sentido, o estudo por eles construido evidenciou o
relato de uma gestante de 37 semanas, com historia prévia de DG, que apresentou quadro
de infeccdo pulmonar e IC associado a regurgitacdo mitral grave.

Na DG descompensada a IC é uma rara manifestacdo e representa um desafio
diagnostico devido a baixa suspeicao clinica desta etiologia. O entendimento dos potenciais
agravos a saude do portador de DG, devido ao uso inadequado das medicagdes, torna-se
essencial para a prevencao de agravos que comprometam o bem-estar fisico do portador
dessa enfermidade. Além disso, o estudo do caso pbéde evidenciar a fisiopatologia das
alteragdes cardiovasculares, bem como analisar a possibilidade de reversdo desses agravos
a partir da corregédo da terapéutica estabelecida.
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Os farmacos utilizados para a estabilizacdo dos niveis hormonais da paciente foram
0s j& utilizados de modo rotineiro na DG: tapazol 20 mg/dia e propranolol 80mg/dia. No
entanto, 0s sintomas apresentados pela portadora da DG evidenciaram sintomas
estabelecidos em uma alteracdo cardiovascular importante, sendo necessario a associacao
de medicamentos sintomaticos que resolvessem também o desconforto expresso pelas
alteracGes/lesBes ja estabelecidas pela irregularidade do uso da medicacao de escolha para
tratamento inicial do hipertireoidismo, propiltiouracil.

Nesse caso, houve uma relacdo entre os niveis de hormonio tireoidiano circulante
e a gravidade da insuficiéncia mitral (IM) e da IC. O emprego de medicamentos
sintomaticos como diuréticos e agentes antitireoidianos levou a regressao do quadro clinico
em uma semana, com desaparecimento da IM, além disso, mantendo a paciente com
classificacdo 1 na NYHA (New York Heart Association), uma classificagdo funcional
usada para predizer o prognostico e a sobrevida de pacientes com IC. Diante disso, nota-se
a importancia de um protocolo de tratamento para a doenca de graves com finalidade de
evitar iatrogenias.

O uso de medicamentos sintomaticos no manejo da DG se faz extremamente
necessario, visto que surgem sintomas relacionados as diversas partes do corpo. Segundo
Plazinska et al (2020), a DG caracteriza-se como uma patologia autoimune, na qual, suas
reacGes ndo se localizam apenas na glandula tireoide, mas também, junto as palpebras,
tecido conjuntivo orbitario e musculos extraoculares.

Ressalta ainda, que tais sintomas referentes ao globo ocular, sdo influenciados por
fatores externos, como o tabagismo, por exemplo. Dessa forma, o presente estudo abordou
sobre os efeitos do tabagismo junto a eficécia da atividade de terapias de radioiodo em um
determinado grupo, associado ao diagnostico de DG. Bem como, a intervencéo do fumo e
a eficacia da prevencao de oftalmopatia associado a tireoide (TAQO) com uso de prednisona,
apos a radioiodoterapia (RIT), acompanhados durante o periodo de dois anos.

A pesquisa obteve como resultados que os sinais e sintomas do grupo equivalente
aos ndo fumantes apds a RIT, foram menos constantes, se o0 paciente realizou o tratamento
preventivo na forma de prednisona oral. Entdo, constata-se como resultados de tal estudo,
que o tabagismo diminui a eficacia terapéutica do tratamento em pacientes com DG. Bem
como, afirmou a eficicia da profilaxia por meio dos ester6ides em combate com a
exacerbacdo de TAO ap0s uso de RIT.

Ademais, ainda relacionado ao surgimento de sintomas associados a DG, os
resultados de ZUHUR et al. (2021), mostram que os niveis de TRADb no diagndstico inicial
de DG estdo associados de forma diferente a parametros clinicos e laboratoriais. Pacientes
do sexo masculino e pacientes fumantes com DG tenderam a ter niveis consideravelmente
mais altos de TRAD e de hipertireoidismo clinico mais grave. Com isso, além de outros
fatores contribuintes, o sexo masculino e o tabagismo tém potencial de afetar os niveis de
TRADb e, consequentemente, a gravidade do hipertireoidismo em pacientes com DG. Além
disso, ha a certificacdo de que o sexo masculino e o tabagismo podem ter efeito sinérgico
nos niveis de TRAb e, também, na gravidade do hipertireoidismo em pacientes com DG.

Assim, ainda que ndo mostre aumento do TRADb ou ndo se conhega essa relacdo no
estudo, Vita, Cernaro e Bevenga(2019) afirmam que o estresse pode ser um fator
desencadeador da DG. Este estudo aborda um caso de uma paciente de 29 anos com
histdrico de tireoidite que apresentou quadro de fadiga moderada e palpitacGes apds evento
de stress severo, sendo diagnosticada posteriormente com Hashitoxicose. Viu- se, portanto,
que este estudo nos mostrou que a Hashitoxicose pode ser causada por estresse, de forma
parecida com a doenca de Graves, no entanto, estudos mais abrangentes sdo necessarios
para avaliar marcadores genéticos dessa suscetibilidade.
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Além disso, pode-se observar que 0s sintomas associados ao tratamento regular ou
irregular, bem como sua gravidade decorrente de comportamentos extremos, temos
também os efeitos adversos do uso das medicacBes padronizadas para o tratamento de DG.
Segundo RABELO, et al, (2019) o uso de propitiouracil pode levar a consequéncias ruins
como a agranulocitose, complicacdo rara, mas potencialmente fatal desta terapia. Neste
estudo, relatou-se a agranulocitose induzida por propiltiouracil (PTU) e as dificuldades do
manejo clinico em um paciente com DG. Essa complicacdo pode ser amenizada com o
diagndstico precoce, mostrando ao paciente quais sao 0s sinais e sintomas, para que sejam
evitadas e minimizadas as possiveis complicagdes.

4. CONSIDERACOES FINAIS

A Doenca de Graves apresenta multiplas abordagens, no cenario mundial, em
relacdo ao manejo clinico do diagndstico e tratamento da doenca de Graves. Assim,
evidenciou que a DG é uma patologia autoimune da tireoide e apresenta como principal
caracteristica o hipertireoidismo. Sob essa perspectiva, pode-se correlacionar fatores
externos que influenciam direto e/ou indiretamente no manejo dessa doenca, tais como o
tabagismo e os habitos estressantes de vida. Logo, observa-se a relagcdo do tabagismo com
a diminuicdo da eficcia terapéutica do tratamento em pacientes com DG, bem como a
associagdo do elevado nivel de estresse como fator desencadeador dessa patologia.

Além disso, identificou-se expressiva ligacao entre os elevados niveis de TRAb em
gestantes com os numeros de casos de hipertireoidismo em neonatos e que a intervencéao
terapéutica precoce pode resultar em um bom prognoéstico para este puablico. De modo
similar, pode-se relacionar que o manejo terapéutico inadequado pode reverberar em graves
consequéncias cardiovasculares, como a insuficiéncia mitral. Neste sentido, estudos
clinicos demonstraram uma relagdo entre os niveis de hormonio tireoidiano circulante e a
gravidade da insuficiéncia mitral (IM) e da Insuficiéncia Cardiaca.

No tocante ao tratamento, estudos indicam que as ferramentas mais frequentemente
utilizadas incluem medicamentos antitireoidianos, iodo radioativo e a tireoidectomia. No
entanto, a estratégia mais escolhida na populacdo de estudo foi o uso das drogas anti-
tireoidianas, com destaque para o Metimazol como primeira escolha, seguida do
Propiltiouracil. Assim, a partir do exposto fica evidente a importancia de um protocolo de
tratamento adequado para a doenca de graves a fim de evitar iatrogenias. No entanto,
convém ressaltar que tais evidéncias necessitam de estudos similares no intuito de tentar
validar esses achados e garantir o0 manuseio oportuno quanto ao diagndstico e o tratamento
clinico.
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RESUMO

Este artigo objetiva discorrer sobre os principais diagnosticos na deteccao de doencas de
tireoide como: hipotireoidismo, hipotireoidismo subclinico, hipertireoidismo, doenca de
graves (DG), nodulos da tireoide, bocio, sindrome de Marine-Lenhart e diferenciacéo
entre os tipos de carcinomas papiliferos. E uma revisdo integrativa da literatura, com os
seguintes descritores: Doencas da tireoide, exames tireoidianos e hormonios da tireoide.
Elaborada a partir de 11 artigos, incluidos estudos de diagndstico, estudos observacionais,
fatores de risco e relatos de casos, excluindo-se teses, dissertagdes, monografias e revisoes
de literatura. Por meio de exames laboratoriais como dosagem de TSH e T4 livre, exames
de imagem como a cintilografia, ressonancia magnética, tomografia computadorizada e
ultrassonografia de tireoide, além da citologia usando puncéo aspirativa por agulha fina
(PAAF). Foi identificado que a dosagem de TSH e T4 livre temt ampla abrangéncia para
corroborar com a elucidacdo de diagnosticos de hiper e hipotireoidismo. No entanto,
quando trata-se de doencas autoimunes, como a DG € necessario a dosagem sorologia de
anticorpos como TRADb e antiTPO. Além disso, foi abordada a importancia do
desenvolvimento da imagiologia para diagnosticos raros e diferenciais, como também
para a avaliagdo de carcinomas, o qual pode ter a malignidade avaliada pela PAAF.

Palavras-chave: Doengas da Glandula da Tireoide; Exames tireoidianos;
Hormaénios da tireoide.

INTRODUCAO

A tireoide, conhecida popularmente como glandula borboleta devido ao seu
formato, é uma das maiores glandulas do sistema enddcrino. E formada por dois lobos e
um istmo e localiza-se na regido anterior do pescoco, abaixo da laringe. Sua funcéo €
regular o metabolismo do corpo e influencia o funcionamento do coracao, cérebro, figado
e rins (SOARES et al, 2020; ORSI; GONTIJO; PAULA, 2021).

Os hormonios T3 (triiodotironina) e T4 (tiroxina) séo secretados pela glandula e
fundamentais para o controle do metabolismo humano. A producdo dos hormdnios
tireoidianos é regulada por feedback negativo, no qual a hipo6fise produz o horménio
tireoestimulante (TSH), que induz a sintese dos horménios T3 e T4 (ORSI; GONTIO;
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PAULA, 2021). A producdo do TSH é regulada pelo horménio estimulador de tireotrofina
(TRH) produzido pelo hipotdlamo (BARROS, 2018).

A dosagem de TSH, que determina seu nivel na corrente sanguinea, ¢ utilizada para
o diagnostico laboratorial de distdrbios da regulacdo hormonal, pois a secrecdo do
hormdnio pela hipofise ativa ou inibe o funcionamento da tireoide. Supondo que seja esse
0 caso, deve-se realizar a analise bioquimica da funcdo reduzida da glandula tireoide em
todos os pacientes que apresentam sintomas clinicos combinados ou isolados (BARROS,
2018; ORSI; GONTHNO; PAULA, 2021).

Desregulacdo na funcdo fisiologica da glandula pode provocar hipotireoidismo.
Observa-se na dosagem sérica, niveis reduzidos de T4 livre e niveis elevados de TSH que
fundamentam o diagndstico laboratorial. Classifica-se como hipotireoidismo primario,
secundario e terciario (SOUZA et al, 2020; PINTO et al, 2022). Segundo Souza et al, (2020),
a estimativa de prevaléncia da patologia varia de 4% a 10% da populacdo em geral, sendo
mais acometido mulheres e idosos.

No hipertireoidismo, ha aumento no metabolismo geral do individuo, bdcio e
aumento significativo na glandula tireoidiana. Na dosagem sérica, detecta-se altos niveis de
T4 livre e hormonio hipotaldmico (TRH) e baixos niveis de TSH (SOUZA et al, 2020;
PINTO et al, 2022). No Brasil, a prevaléncia de hipertireoidismo varia entre 0,7% e 3,3%
(BENSENOR, 2019).

Em se tratando de alteracdo estrutural patolégica, a doenca nodular da tiredide (bocio
multinodular) é caracterizada por aumento excessivo do volume, estrutura e funcéo
glandular. E mais frequente em mulheres, idosos e em areas com deficiéncia na ingest&o de
iodo, ocorrendo também em pessoas expostas a radiacdo (CAUSA-SOTERAS; CAUSA-
GARCIA; GONZALEZ-PEREZ, 2021) O tratamento consiste na remogéo cirlrgica de
grande parte da tireoide (SOUZA et al, 2020).

Objetiva-se estudar os principais exames diagndsticos laboratoriais, de
imagem e citologicos, associando a pratica clinica da avaliagdo da tireoide.

METODO

O estudo trata-se de uma revisdo integrativa de literatura. Para a pesquisa foram
utilizados como descritores: Doencas do Sistema Endocrino; Endocrine System Diseases;
Doencas da Glandula Tireoide; Thyroid Diseases. O levantamento bibliogréfico foi realizado
pelas pesquisas nas bases de dados: Medline e LILACS, em que a busca de dados foi
efetuada entre os meses de agosto a outubro de 2022.

Nas bases Medline e LILACS foram utilizados como filtros: neoplasias da glandula
tiredide, testes de funcdo tiredide, tiroxina, autoanticorpos, tireotropina, tiroxina, horménios
tireoidianos, tri-iodotironina, kit de reagentes para diagnostico, tireoglobulina,
ultrassonografia.

Foram incluidos na pesquisa: relatos de casos, estudos de diagnosticos, estudos de
rastreamento, guias de pratica clinica, ensaios clinicos controlados, fatores de risco e estudos
de avaliacdo. Textos completos, com idiomas em portugués, espanhol e inglés, publicados
nos ultimos 5 anos, de 2017 a 2022. Assim como foram excluidos: revisdes de literatura,
monografias, teses, dissertacGes e artigos duplicados.

Resultados
Essa revisdo integrativa da literatura é constituida de onze artigos em inglés,

selecionados pelos critérios de inclusdo estabelecidos previamente, destes quatro foram
encontrados na base de dados da Medline e sete na LILACS. Relacionados ao diagndstico
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de doencas tireoidianas por metodos laboratoriais, exames de imagem e citologicos. A
tabela a seguir representa as especificacfes de cada artigo selecionado.

Estudo Autores/ Objetivos Metodologia Resultados
Ano
Assessment of | Bafaraj, Investigar a | Estudo de | SPECT obteve 38,8% de
sensivility, 2020 especificidade, diagnostico; sensibilidade e 22,22%
Specitivity and sensibilidade e precisdo | progndstico de especificidade, em
Accuracy of dos medicamentos comparagdo com a
Nuclear Medicines, nucleares,  tomografia tomografia
CT scan and computadorizada e computadorizada  que
ultrasound in ultrassonografia para o obteve  70,96%  de
diagnosing Thyroid diagnosticar doencas da sensibilidade e 72,42%
Disorders tireoide de especificidade
Initial evaluation of | Schneider | Comparar a abordagem | Estudo de | Dos 4.471 participantes
thyroid dysfunction | et al, | de duas etapas com uma | prevaléncia 4.156 (93%) tinham TSH
- Are simultaneous | 2018 etapa em uma populacéo normal e ndo precisariam
TSH and fT4 tests de estudo ndo selecionada de mais testes, 35 (0,8%)
necessary? da comunidade e hipotireoidismo
desenvolver um score de manifesto, 86 (1,9%)
previsdo com base em hipotireoidismo
parametros clinicos, subclinico, 170 (3,8%)
baseado no critério de hipertireoidismo
testar TSH primeiro, caso subclinico e 23 (0,5%)
estiver fora do intervalo hipertireoidismo
de referéncia avaliar T4 evidente. O TSH e 0 T4
de um participante
estavam ambos abaixo
do intervalo de
referéncia, o qual foi
excluido  devido a
possivel sindrome do
doente eutireoidiano ou
hipopituitarismo.
Tyroid disease: | Croker; Auxiliar na identificagdo | Estudo de | Quando o TSH esta
using  diagnostic [ McGrath | dasequéncia adequada de | diagndstico normal podemos excluir
tools effectively Rowe, 202] investigacdes para hipdtese diagndstica de
distlrbios da tireoide para disfuncdo tireoidiana na
evitar uma investigacéo maioria das vezes. Os
excessiva. niveis de anticorpos TPO
e tireoglobulina néo
precisam ser
monitorados em  série,
pois ndo sdo Uteis para
distingdo entre
etiologias.

Ana Emilia Formiga Marques e Fernando Gomes Figueredo
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The diagnostic | Rotondi Avaliar se a coexisténcia | Estudo Dos 189 nédulos de
accuracy of fine- | et al, | de tireoidite autoimune | diagndstico; tireoide indeterminados,
needle  aspiration | 2021 cronica afeta a precisdo | observacional; | ap6s exame histoldgico
cytology for thyroid do  diagnostico  por | Fatores de risco| 46 (24,3%) eram
nodules is not puncdo aspirativa por malignos. N&o foram
affected by agulha fia observadas  diferencas
coexistent chronic significativas em que
autoimmune possuia ou ndo gatos
thyroiditis:  results domeésticos
from a cyto-
histological series
of patients with
indeterminate
cytology.
Trends in thyroid | Dal Maso | Explorar a aspiracdo por | Estudo Na  populagdo  do
function  testing, | et al, | agulha fina da tireoide | Ecolégico nordeste da Italia, as
neck ultrasound, | 2021 (PAAF), ultrassonografia mulheres tém  maior
thyroid fine needle do pescoco, frequéncia e frequéncia nos exames
aspiration, and tipo de cirurgia da de ultrassonografia
thyroidectomies in tireoide por sexo entre as cervical e de aspiracdo
North-eastern Italy. areas e por sexo. por agulha fina da
tireoide do que o0s
homens. Houve uma
diminuicédo da
tireoidectomias  como
consequéncia da redugdo
da PAAF com taxas que
ndo sdo alteradas da
ultrassonografia por um
maior rigor na selecdo
dos nddulos e que na
PAAF e na
ultrassonografia foi
encontrada uma maior
incidéncia de cancer na
tireoide.
Thyroid papillary | Lei e | Avaliar a clinico- | Relato de caso | A aparéncia “tempestade
carcinoma with the | Yang. patologia dos trés casos de neve” é,
‘snowstorm 2022 de carcinoma papilifero majoritariamente,
appearance’: a de tireoide com aparéncia resultado das
clinicopathological “tempestade de neve” na microcalcificagbes  no
analysis of three ultrassonografia carcinoma papilifero.
cases
A Case of Marine- | Miyazaki | Analisar caso de massa | Relato de caso | Paciente diagnosticada
Lenhart Syndrome | et al, | na regido cervical em com  Sindrome  de
with Predominance | 2019 paciente com 74 anos Marine-Lenhart e
of Plummer com hiperfungdo Doenca de Plummer,
Disease tireoidea. confirmada por exame
histopatoldgico.

Ana Emilia Formiga Marques e Fernando Gomes Figueredo

(Organizadores)
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Scintigraphy Alswat et | Avaliar a prevaléncia de | Estudo Os niveis de T4 livre,
evaluation of | al, 2020 | vérias etiologias  de | retrospectivo | Proteina C  Reativa,
hyperthyroidism hipertiroidismo  usando VHS, anticorpos
and its correlation resultados de antiperioxidases e
with clinical and cintilografias e a relagdo antitireoglobulina foram
biochemical com exames clinicos, elevados. O resultado da
profiles bioquimicos, cintilografia foi
ultrassonografia. inapropriado em casos de
utilizacdo de
medicamentos que
afetam as  funcOes
tireoidianas, em
pacientes néo
devidamente orientados.
Evaluation of | Deniz et | Investigar a incidéncia de | Estudo Foram identificados
thyroid al, 2022 | taberculo de Zuckerland | retrospectivo | pacientes com tubérculo
Zuckerkandl utilizando a tomografia de Zuckerland, sendo de
tubercle by computadorizada de 1000 pacientes, 22,2%
computer pescogo. possuiam unilateral
tomography direito, 13,1% unilateral
esquerdo e  26,6%
bilaterais. Noédulos nos
tubérculos foram
encontrados em 13,1%
dos pacientes.
Prevalence of | Janovsky ¢ Descrever aprevalénciae | Estudo O total de participantes
antithyroperoxidase | al, 2019 | a distribuicdo de | observacional | foi 13.503 com 12% de
antibodies in a anticorpos de prevaléncia | prevaléncia de TPOAD.
multiethnic antiireoperoxidadse Os casos positivos de
Brazilian positivos (TPOAD) TPOAb  foram em
population: The mediante 0 sexo, estratos mulheres brancas.
ELSA-Brasil Study etarios e presenca de
disfuncéo tireoidiana.
Development and | Geeta N [ Este estudo mostra o | Fator derisco | Realizou um teste de
validation of an | et, al, | quanto as condicGes peroxidase
ELISA for a| 2020 alérgicas e autoimunes antitireoidiana com
biomarker of tém aumentado devido a amostras de DBS de
thyroid mudanca do estilo de vida picada do dedo e venoso
dysfunction, da populacdo que estdo e amostra de plasma de
thyroid peroxidase favoraveis a exposicdo de 182 adultos. Nas
autoantibodies doengas, e tornam-se amostras foram
(TPO-AD), in dried limitadas devido a falta confirmados 12 casos de
blood spots. de biomarcadores. Por TPO-Ab positivos, em
isso, este estudo detalha seguida realizaram
0 uso de ELISA para ELISA interno para
avaliar a positividade de medir os niveis de TPO-
autoanticorpos  (TPO- Ab dos individuos, pelo
Ab)- indicador  de fato de ser um método
Tireoide de Hashimoto, econémico.
com base em amostra de
sangue seco.

Ana Emilia Formiga Marques e Fernando Gomes Figueredo

(Organizadores)
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4.1 Exame laboratoriais

Os testes de funcdo de tireoide estdo entre os procedimentos laboratoriais mais
solicitados, pois a maioria das vezes séo considerados parte de uma investigagao padrdo em
muitas situagdes com sintomas semelhantes, como o diagnostico de disfuncéo tireoidiana
que requer medicdes de TSH e T4. Nessa linha, o TSH é um marcador extremamente
sensivel a disfuncdo tireoidiana, porque pequenas alteracdes em T4 podem desenvolver
grandes alteracdes no TSH. (SCHNEIDER et al, 2018)

Segundo as Diretrizes de Associacao da Tireoide da Europa de 2015, é recomendado
uma abordagem laboratorial de 2 etapas. Primeiro deve ser medido o TSH, caso esteja fora
do intervalo de referéncia, em seguida deve ser medido o T4, caso houver suspeita de
secrecdo anormal de TSH.

Ainda que as recomendacges sejam claras, a pratica clinica varia muito, mesmo entre
especialistas e associagcdes nacionais de tireoide. Um estudo nos Estados Unidos com
pacientes ambulatoriais mostrou que metade das medidas de TSH foram acompanhadas por
T4. Do mesmo modo, estudos na Inglaterra mostram que metade das medicdes de TSH
também acompanham T4. Isso representa um fardo desnecessario para 0s pacientes e 0s
sistemas de saude, visto que os laboratdrios cobram alto valor para avaliar os niveis de T4.
(SCHNEIDER et al, 2018)

De acordo com Crocker; McGrath; Rowe (2021) através dos exames laboratoriais
podemos analisar os niveis de hormdnios da tireoide e distinguir os distdrbios da tireoide.
Quando o TSH esta fora do valor de referéncia e 0 T4 esta normal, pode-se definir como
uma disfuncdo tireoidiana subclinica comum principalmente nos idosos. Enquanto o
hipotireoidismo subclinico implica na auséncia de sintomas e fazer o diagnostico é
complicado, pois tem pouca correlagdo com a deficiéncia de TSH.

Ja o hipertireoidismo é sintomatico e apresenta uma maior correlacdo clinica e
bioquimica. Com o TSH suprimido deve-se verificar o0 T4 e T3, caso estejam acima do
intervalo de referéncia diagnostica hipertireoidismo primario. Uma vez que o TSH esteja
levemente baixo, é possivel ser hipertireoidismo leve ou subclinico devido a interferéncia de
outros medicamentos. (CROCKER, E. E; MCGRATH, S. A; ROWE, C. W. 2021)

Nas mulheres gravidas, o TSH acima do intervalo de referéncia relacionado ao
trimestre, deve levar a uma revisdo imediata e encaminhamento a um especialista. Conforme
Crocker; McGrath; Rowe (2021), recomenda-se que os niveis de TSH, T4 e os anticorpos
da tiredide peroxidase (TPO) sejam verificados ao iniciar a terapia com levotiroxina, e
realizar os testes de funcéo tireoidiana repetidos quatro vezes por semana até atingir os niveis
normais.

A presenca de anticorpos séricos antitireoperoxidase (TPOAD) é fundamental para
diagnosticar as doencas associadas a disfuncdo da tireoide como hipotireoidismo evidente e
subclinico devido a tireoidite de hashimoto autoimune. Um estudo transversal brasileiro
avaliou a prevaléncia de TPOAb positivo em 12% da populacdo, sendo a maioria em
mulheres brancas. Esse achado esté ligado com o fator importante para o desenvolvimento
de doenca autoimune, que é estar associado a presenca de iodo. Desse modo, o Brasil é uma
das areas consideradas com iodo suficiente, pois a iodacdo do sal € obrigatéria.
(JANOVSKY et al, 2019).

Segundo Eick et al (2020) foi realizado um estudo pelos antrop6logos bioldgicos
norte americanos sobre distarbios autoimune da tireoide (DAITS). Apresentando interesse
no assunto pelo fato do mecanismo da glandula tireoide ter uma relacdo direta com a
regulacao da temperatura corporal. Pois, as elevacGes na producéo de horménios tireoidianos
aumentam a producéo interna de calor, isso é fundamental para as populacdes que moram
nas regibes polares. A partir disso, desenvolveram um ELISA interno, um método de triagem
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de baixo custo para detectar a presenca potencial de DAITs que sera util para populacfes
com pouco acesso a salde.

O ELISA interno avalia a positividade para TPOAb que € o biomarcador de DAITS,
com base na medicdo dos niveis de TPOAb em uma amostra de 3 mm de sangue seco (DBS).
Além disso, este ensaio DBS pode ser usado também para diagnosticar hipotireoidismo em
adultos, visto que a tireoidite autoimune crbnica tem como a principal causa de
hipotireoidismo em adultos em areas com iodo suficiente e a existéncia de TPOAb antecede
o0 desenvolvimento de disfungéo da tireoide. (EICK et al,2020).

Dessa forma, os anticorpos positivos para o receptor de TSH que é o TRAD, refere-
se para um diagnostico especifico para doencga de Graves, em casos de niveis elevados o
TRAD s06 deve ser medido se o TSH estiver suprimido e persistentemente abaixo do valor de
referéncia. Caso o TRAb seja negativo ou existam duvidas sobre o diagnostico, a
cintilografia da tireoide com pertecnetato de Tc-99m é indicado para estabelecer a etiologia
do hipertireoidismo em adultos ndo gravidas. (CROCKER, E. E; MCGRATH, S. A; ROWE,
C. W. 2021)

4.2 Exames de imagem

O desenvolvimento da imagiologia contribuiu para auxiliar na avaliacdo das
patologias tireoidianas, promovendo melhores diagndsticos, além de, rastreio da recorréncia
e da malignidade. Em vista disso, diferentes técnicas foram desenvolvidas, como a
cintilografia nuclear, a ultrassonografia, a ressondncia magnética e a tomografia
computadorizada (BAFARAJ, S. M, 2020).

A cintilografia € um ramo da medicina nuclear e baseia-se na retencdo de compostos
analogos ao iodeto e na sintese de hormdnios pela glandula (BAFARAJ, S. M, 2020). Essa
ferramenta contribui para o sucesso de diagnosticos diferenciais, o qual é indispensavel para
prescricdo medicamentosa adequada. Além disso, € um método ndo invasivo, sem utilizacdo
de radiacdo beta e apresenta curto tempo de retencdo do pertecnetato de tecnécio - 99m
(ALSWAT et al, 2020). Esse apresenta-se concentrado no leite materno, o que leva a uma
restricdo de amamentacédo de 26 horas ap0s a cintilografia e por isso é contraindicado durante
a gestacdo. Ademais, ndo deve ser utilizada para diagndstico do hipotireoidismo
descomplicado sem nédulo palpavel. (CROCKER, E; MCGRATH, S. A; ROWE C. W.,
2021).

Outrossim, € possivel observar a utilizacdo da cintilografia associada a
ultrassonografia (USG) e exames laboratoriais e fisicos em diagnosticos de sindromes como
a de Marine-Lenhart, a qual consiste na manifestacdo combinada da Doencga de Graves (DG)
e de nddulos tireoidianos funcionantes. No relato de caso de uma idosa de 74 anos foi
observado maior captacdo do tecnécio-99m no nédulo e menor absor¢do, caracterizada de
forma difusa, na area extra nodular. (MIYAZAKI et al , 2019).

A ultrassonografia (USG) € outro tipo de exame necessario para avaliar nddulos da
tiredide, quanto a espessura e identificacdo dos ndo palpaveis, cancer e linfadenopatia
cervical associada (BAFARAJ, SM, 2020). Somado a isso, algumas indicacdes especificas
para a utilizacdo do exame sdo: determinar malignidade de nddulos previamente conhecidos;
antes de cirurgias a fim de avaliar metastases; ap0s cirurgias para averiguar recidivas locais.
Vale ressaltar, que existe um sistema de pontuacao o "American college of radiology thyroid
imaging reporting and data system™ (TI-RADS) com o fito de determinar se o
acompanhamento do nddulo devera ser feito por bidpsia de aspiracdo por agulha fina
(PAAF) ou por USG (CROCKER, E; MCGRATH, Shaun A; ROWE, C W., 2021).
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Outrossim, vale citar a USG como método no diagnostico de carcinoma papilifero
da tireoide, a imagem do exame possui aparéncia de “tempestade de neve", devido as
microcalcificacdes difusas presentes no tumor. (LEI, R; YANG H, 2022).

Além dos mecanismos ja citados, existem a Tomografia Computadorizada (TC) e a
Ressonancia Magnética (RM), que quando comparadas, demonstram maior especificidade
(71,42%) e sensibilidade (70,96%) da RM em relacdo a TC, no que tange aos achados
imagioldgicos. Essa, no entanto, contribui significativamente para analisar a tiredide, em
casos pré-cirdrgicos e a interacdo entre estruturas topograficamente préximas. (BAFARAJ,
SM, 2020). Tal aspecto pode ser exemplificado a partir da identificacdo por meio da TC do
Tubérculo de Zuckerkandl (ZT) (figura abaixo), a qual € uma projecao pdstero-lateral dos
lobos da tiredide e pode auxiliar na localizacdo do Nervo Laringeo Recorrente (RLN)
durante uma cirurgia da tiredide, com a finalidade de evitar lesbes nessa estrutura (DENIZ,
MA, 2022).

4.2 Exame citoldgico

Recomendacdes internacionais e nacionais sobre 0 manejo das doengas da tireoide
estdo disponiveis, mas o0 excesso de testes pode levar a um tratamento inadequado (DAL
MASO, et al. 2021). No entanto, a maneira mais usada para o diagnostico do carcinoma
papilifero de tiredide antes da cirurgia é a bidpsia de aspiracdo de agulha fina (LEI, R;
YANG H, 2022).

De acordo com um estudo de coorte que incluiu 189 pacientes com nodulo
citologicamente indeterminado que fizeram um exame diagndéstico pela citologia aspirativa
por agulha fina, foi avaliado se a alteracdo folicular induzida por a citologia aspirativa por
agulha fina poderia alterar os resultados citoldgicos indeterminados dos nddulos benignos e
ndo receberam um resultado de confusdo relacionada com a tireoidite autoimune crénica
(TAC), mesmo os 67 nddulos da tireoide subclassificados em TIR3A e os 122
subclassificados como T13A ndo obtiveram a diferencas significativas na taxa de
malignidade histoldgica e que ndo influencia na acuracia diagnéstica.(ROTONDI, et
al.2021)

No estudo realizado no nordeste da Italia, a frequéncia de PAAF em mulheres foi
trés vezes maior do que em homens, mas que as tireoidectomias foram realizadas a cada 4,5
PAAF. Entretanto houve uma reducdo geral da PAAF devido as recomendagfes contra a
PAAF das diretrizes da ATA de 2015 que indicam que s deve ser realizada se o nddulo da
tireoide for maior que 10 mm de didmetro, mesmo com suspeita da ultrassonografia por
causa um diagndstico menos agressivo em relacdo com os pequenos tumores de tireoide, 0
que fez com que as taxas tivessem queda de tireoidectomias totais e houvesse um crescente
de tireoidectomias parciais (DAL MASO, et al. 2021).

Concluséo

Este artigo demonstra a necessidade da adequada avaliagdo dos testes laboratoriais
para a avaliacdo de alteracdo do funcionamento da tireoide, de teste de imagem para avaliar
o tamanho da glandula, de cintilografia para identificacdo da atividade de um nodulo e o
teste citologico para a identificacdo da malignidade no manejo das patologias da tireoide,
doencas bastante frequentes na populacdo e consequentemente nas rotinas de consultorios
de endocrinologistas.

E importante sabermos a indicacao de cada teste, bem como de suas particularidades,
a fim de obter melhores resultados, mais esclarecedores das patologias existentes. Algumas
diretrizes podem auxiliar a avaliacdo, mas é importante que o clinico avalie cada paciente
sempre de forma individualizada, e considere o contexto clinico em conjunto com todos o0s
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exames complementares para evitar procedimentos desnecessarios nos pacientes,
especialmente laboratoriais.
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INTRODUCAO

A glandula tireoide consiste em dois I16bulos conectados por um istmo. Localiza-se
adiante da traquéia, entre a cartilagem cricoide e a incisura supra esternal. Ela produz dois
hormdnios que se relacionam, a Tiroxina (T4) e a triiodotironina (T3). Esses hormonios
atuam na diferenciacdo celular durante o desenvolvimento e auxiliam a manter a
homeostase termogénica e metabolica no adulto. Os principais distdrbios da tireoide sdo o
hipertireoidismo (produgéo excessiva de hormonios) e o hipotireoidismo (deficiéncia
hormonal). Além disso, nédulos e varias formas de cancer podem surgir na tireoide (FAUSI
etal., 2017)

A doenca nodular da tireoide € comum, ocorrendo em cerca de 3 a 7% das pessoas
quando avaliadas pelo exame fisico. Os nddulos da tireoide podem ser solitarios ou
multiplos, funcionantes ou ndo (FAUSI et al., 2017).

O bdécio multinodular de tireoide (BMN) pode se apresentar sob duas formas
clinicamente: ndo téxico, também chamado de atoxico ou téxico (BMNT). O BMN é
caracterizado por um aumento progressivo da glandula da tireoide de forma nodular. O
aumento manifesta-se na auséncia de patologia autoimune, maligna ou inflamatoria,
clinicamente associada a presenca de mais de um Unico nédulo e que se configura toxico
guando héa excesso de producdo de hormonios tireoidianos, enquanto o atdxico nao excede
na producgdo hormonal glandular. Fatores genéticos e ambientais sdo as principais causas,
sendo a mais importante a deficiéncia do elemento iodo (VILAR, 2016).

O BMNT é uma doenca de alta prevaléncia epidemiolégica, acomete
principalmente mulheres (6 mulheres: 1 homem), representando a segunda causa mais
frequente de hipertireoidismo, atras apenas da doenca de Graves, sendo frequentemente
uma complicacéo tardia da BMN (VILAR, 2016). Encontrada em sua grande maioria em
pacientes idosos e com déficits de iodo enddgeno (CEBOLA, 2021). Quando um ou os dois
lobos tireoidianos crescem em direcdo que adentra a cavidade toracica, tem-se o chamado
bocio mergulhante ou intratoracico (VILAR, 2016).

A sintomatologia de pacientes com BMN podem apresentar disfuncdo tireoidiana
com longo tempo de evolugdo, sendo a mais frequente o hipertireoidismo instalado de
forma insidiosa, encontrado em torno de 10% desses pacientes num prazo de 7 a 12 anos
(GRAF,2004). Além do volume nodular compressivo podem apresentar sintomas como
disfonia, disfagia e dispneia. Em pacientes idosos podem sobressair manifestacoes
cardiacas como arritmias e insuficiéncia cardiaca mais aparentes que as classicas
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manifestacdes hipertireoidianas (como irritabilidade, insdnia, perda de peso, nervosismo,
tremores etc.). O hipertireoidismo no BMNT s6 se prolifera quando a quantidade de
foliculos autdbnomos ultrapassa a producdo normal dos horménios da glandula, expressos
pela ascensdo progressiva dos niveis séricos de T3 e T4 (VILAR,2016).

Os critérios diagndsticos do BMN sédo baseados na USG tireoidiana (evidenciando
dois ou mais nédulos tireoidianos); na cintilografia com lodo 131 sendo bastante Gtil para
avaliacdo funcional da doenca nodular; a tomografia computadorizada (TC) e a
ressonancia magnética (RM) Uteis para fornecer uma visualizagdo tridimensional da
tireoide e com boas indicagdes para casos de bocios mergulhantes e melhor avaliagéo
substernal; a puncdo aspirativa por agulha fina (PAAF) guiada por US sugere informacoes
mais diretas e especificas da doenca, além de evidéncias laboratoriais de hipertireoidismo
e hipertireoidismo subclinico; em caso de um doseamento de TSH reduzido, para distinguir
nodulos hiperfuncionantes (nddulos quentes) dos hipofuncionantes (nddulos frios), a
cintilografia esta indicada. Encontrados nédulos frios, faz-se necessario excluir doenca
maligna, principalmente se o nddulo apresentar grande volume (GRAF,2004; CEBOLA,
2021).

Por acometer mais a populacéo idosa, a presenca de comorbidades associadas pode
dificultar o tratamento para 0 BMINT. A escolha do tratamento se da pelo controle do estado
hipertiredideo com farmacos antitireoidianos, seguidos de radioiodoterapia ou cirurgia
(MARTINS et al., 2017).

Diante do exposto, esta revisdo tem por objetivo analisar as principais
manifestacdes clinicas do bdcio multinodular no intuito de esclarecer duvidas sobre os
aspectos relacionados a etiologia, a fisiopatologia, 0s sinais e 0s sintomas, o diagnostico,
complicacdes, possiveis formas de tratamento e prevencéo.

MATERIAIS E METODOS

O presente estudo trata-se de uma pesquisa de revisdo integrativa de literatura com
abordagem de natureza descritiva e exploratoria. Utiliza a bibliografia como tematica
especifica, resumindo as informagdes encontradas de forma critica.

Os dados foram coletados através do levantamento das producdes cientificas sobre
bocio multinodular, sua etiologia, fisiopatologia, sinais e sintomas, diagndstico,
complicaces e possiveis formas de tratamento e prevencdo. As bases utilizadas para a
coleta de dados foram os bancos de dados Scielo, Lilacs, Medline e Pubmed. A busca
bibliogréfica foi realizada aplicando-se o recurso boleando “and” e utilizando-se com
descritores as palavras “bocio multinodular” e ‘“multinodular goiter”’.

Foram encontrados 52 (cinquenta e dois) artigos, dos quais ap0s a leitura restaram
apenas 12 (doze) que se adequaram a proposta do estudo. Foram critérios de inclusdo para
a pesquisa artigos em inglés, portugués e espanhol, com texto completo, publicados entre
1998-2022 e relacionado com a tematica desse estudo. Em contrapartida, foram excluidos
da pesquisa textos incompletos, artigos duplicados e artigos que ndo se enquadravam no
periodo da pesquisa (1998-2022). O fluxograma abaixo, elaborado pelos autores,
demonstra como a coleta de dados foi realizada.
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Figura 1. Fluxograma de sintese do procedimento metodoldgico realizado para selegédo de
artigos.

Artigos pesquisados nas bases de
dados:

Scielo, Medline, Pubmed, Lilacs

>

Descritores:

bo6cio multinodular; multinodular goiter

p S ~~

Incluidos: Excluidos:
artigos em portugués, inglés e espanhol, textos incompletos, artigos duplicados e
com texto completo, publicados entre artigo que ndo se enquadravam no
1998-2022 e relacionado com a tematica periodo da pesquisa (1998-2022).

desse estudo.

Fonte: elaborado pelos autores

RESULTADOS E DISCUSSAO

A) ETIOLOGIA E PATOGENSE

A formacdo do bdcio multinodular é ocasionada por varios fatores etiolégicos, dentre
eles os agentes bociogénicos, a heterogeneidade funcional inerente dos nédulos tiredideos,
os fatores de crescimento, a disponibilidade de iodo e anormalidades genéticas (MEYER
et al., 2009). Os agentes bociogénicos alimentares podem explicar a ocorréncia de bdcios
regionais. A nutri¢do diaria pode conter alimentos potencialmente bloqueadores de sintese
hormonal o que ocasiona o aumento do TSH e, portanto, gera condi¢es que induzem o
bocio. Essas substancias bociogénicas encontradas nos alimentos sdao em sua maioria,
flavonoides derivados da degradacdo de plantas ou madeira (MEDEIROS NETO, G.,
1998).

A prevaléncia do bdcio e da doenca nodular tireoidiana é inversamente proporcional a
ingestéo de iodo da populacdo (DELANGE et al., 2001). A deficiéncia cronica de iodo
ocasiona 0 aumento da secrecdo enddégena de TSH (Hormonio Tireotrofico) e,
consequentemente, estimula o crescimento em todas as células foliculares da tireoide. A
heterogeneidade intrinseca das células foliculares implica na resposta amplamente variavel
ao estimulo, acarretando a formacao de nodulos a partir das células com elevado potencial
para o crescimento (MEYER et al., 2009).

A caréncia relativa ou absoluta de iodo ndo é fator unico para o desenvolvimento do
bdcio isso porque o paciente que apresenta bocio com crescimento progressivo seria aquele
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que teria uma incapacidade de aproveitar o iodo, seja pela baixa captacdo de iodo pela
tireoide ou pela excrecdo aumentada de iodo na urina. Desse modo, existem pessoas que,
geneticamente, presentam melhor capacidade de reter iodo. Assim, quando expostos a
caréncia marginal de i1odo (100 pg/dia) alguns desenvolvem bodcio e outros nao
(MEDEIROS NETO, G., 1998).

A presenca de BMN em éreas sem caréncia de iodo sugere uma base molecular e/ou
genética para a doenca. A identificacdo molecular do bocio familiar demostrou a presenga
de mutacGes em varios genes que sdo envolvidos no processo da hormonogénese
tireoidiana. A presenca de bocio congénito e hipo ou eutireoidismo podem ser explicados
pela presenca de mutacGes em genes da tireoperoxidade (TPO), da tiroglobulina (Tg), da
pendrina (22-26), do co-transportador de sodio e iodeto (NIS), reducdo da atividade da
NADPH oxidase (enzima responsavel pela geracdo de H202), e raramente estao associados
as mutacOes germinativas do receptor do TSH (FIGUEIREDO et al., 2001); (MEYER et
al., 2009).

A patogénese do bdcio multinodular ainda ndo esta totalmente esclarecida. O TSH e
outros fatores de crescimento, como o fator de crescimento epidermico (EGF) e o fator de
crescimento semelhante a insulina (IGF-I) regulam o crescimento das células tireoidianas.
A explicacdo sobre o receptor do TSH e dos seus mecanismos intracelulares através da
proteina G e da ligacdo entre a cascata do AMPc e o sistema efetor intracelular da familia
do receptor IGF, tem gerado um consenso sobre a participacdo do TSH na formacao do
bocio. Porém, o conceito de que o TSH teria um papel principal na regulacdo do
crescimento das células foliculares vem sendo revisado (MEYER et al., 2009).

Estudos demostram mecanismos dependentes e independentes do TSH e acredita-se
que esse hormdnio possa ser um elo na complexa rede de transmissao de sinais que modula
e controla o crescimento e diferenciagdo da célula tireoidiana. O TSH esta envolvido no
controle de funcdes diferenciadas, incluindo a expressdo de genes especificos da tireoide
como também na regulacdo da expressao dos fatores de crescimento e de seus receptores.
Pesquisas com cultura de células de bécio multinodular e nédulos autbnomos demonstram
que a sinalizacdo independente do TSH e dependente de IGF-I e/ou EGF pode ter uma
grande relevancia na regulacdo do crescimento de tiredcitos humanos. Além da via
AMPcproteina kinase A (PKA), a cascata proteinatirosina-kinase e a via fosfolipase C —
proteina kinase C (PKC) estdo envolvidas na transducdo do sinal que controla o
crescimento e a funcéo das células tireoidianas humanas (DERWAHL et al., 1999).

B) SINAIS E SINTOMAS

A histéria natural do bocio é caracterizada clinicamente pelo crescimento da tireoide,
formag&o de nddulos e o desenvolvimento de autonomia funcional. O BMN é uma doenca
de duracdo longa que pode permanecer estavel ou crescer lentamente por anos. No entanto,
o0 crescimento rapido de um ou mais nédulos também é descrito (MEYER et al., 2009). O
BMN pode apresentar-se de forma assintomatica, sindrome compressiva, hipertireoidismo
e como cancer de tireoide. A forma assintomatica se apresenta como a maioria dos casos
no BMN. Geralmente apresenta-se com perfil tireoidiano normal, portanto, o paciente pode
ndo apresentar nenhuma manifestacdo metabdlica com o bdcio (Causa-Soteras et al, 2020).

A maioria dos pacientes apresentam a tireoide aumentada no exame fisico e o0s
pacientes costumam procurar atendimento médico devido os sintomas compressivos
caracteristicos da Sindrome compressiva, é causada principalmente quando o bécio cresce
em direcdo a entrada toracica superior e pode causar problemas respiratorios como a
dispneia, desconforto no pescoco, mandibula ou orelha, disfagia e rouquidao. Esses bocios
se desenvolvem de forma insidiosa, e sdo mais frequentes em idosos com bdcios de longa
evolucdo. Uma manobra semioldgica util é a extensdo dos bragos acima da cabega, fazendo
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com que o bécio obstrua o retorno venoso com a compressdo das veias jugulares e
subclavias, levando a pletora facial e distensdo de veias cervicais (Sinal de Pemberton)
(GRAF, 2004).

Alguns pacientes podem apresentar um quadro caracteristico de tireotoxicose, mas a
gravidade dos sintomas é menor do que na Doenca de Graves. O hipertireoidismo pode
estar presente em 10% dos casos de BMN, e pode estar associado ao acometimento do
aparelho cardiovascular. Dentre os sintomas que podem surgir, encontra-se arritmias,
insuficiéncia cardiaca congestiva, aumento do apetite e insonia (Causa-Soteras et al, 2020).
O cancer de tireoide pode aparecer ap6s anos da ocorréncia do BMN e a prevaléncia de
carcinoma de tireoide € de aproximadamente 5% nos BMN. o BMN é uma neoplasia
benigna da tireoide, sendo composto predominantemente por nddulos clonais. No entanto,
a presenca de nddulos benignos ndo protege do surgimento de neoplasias malignas na
mesma glandula (FRATES et al., 2006).

C) DIAGNOSTICO

A heterogeneidade funcional e morfologica do BMN ¢ avaliada clinicamente atraves
do TSH sérico e dos exames de imagem. A ultrassonografia (US) da tireoide é de
fundamental importancia na avaliacdo morfoldgica dessa doenca pois determina o tamanho
e as caracteristicas dos nddulos ou do bocio; a presenga de nddulos ndo-palpéveis e auxilia
na puncéo aspirativa com agulha fina (PAAF). Podem coexistir na mesma glandula nédulos
cisticos, solidos e mistos com tamanhos e localizagdes diferentes. A ultrassonografica (US)
do bocio pode determinar quais sdo os nddulos que devem ser puncionados. A US de alta
resolucdo distingue de forma clara lesdes sélidas de cisticas e detecta 5 vezes mais nddulos
do que a palpacéo tireoidiana e 2 vezes mais quando sdo considerados apenas nodulos
maiores que 2cm. (WIEST et al., 1998).

A tomografia computadorizada (TC) e a ressonancia magnética (RM) fornecem
visualizacdo tridimensional da tireoide e sdo indicadas apenas na investigacao subesternal
dos bocios mergulhantes, esses exames possibilitam a avaliacdo planimétrica do volume
glandular, especialmente atil em bécios aumentados de forma irregular (JENNINGS,
2001). Dosar o TSH seérico definira o status tireoidiano. Em pacientes com TSH suprimido,
a dosagem sérica do T4 livre e do T3 definira o grau de hipertireoidismo. O
hipertireoidismo subclinico é determinado laboratorialmente com TSH suprimido e niveis
normais de T4 e T3. Em pacientes com TSH elevado, a tireoidite de Hashimoto, a
deficiéncia de iodo, o uso de drogas antitireoidianas e os defeitos na sintese hormonal
devem ser considerados. A cintilografia da tireoide pode ser Gtil na avaliagdo funcional do
BMN e é indicada nos pacientes com hipertireoidismo. A captacdo do radionuclideo pode
ser heterogénea com dareas normocaptantes, hipo ou hipercaptantes espalhadas pelo
parénquima glandular. Os nddulos com elevados niveis de captacdo quase nunca sdo
malignos e geralmente, ndo necessitam de avaliacdo adicional (GRAF, 2004).

D) COMPLICACOES

A tempestade da tireoide ocorre quando os hormdnios da tireoide sdo liberados
causando um estado hiperadrenérgico, resultando em efeitos cardio-respiratorios
potencialmente fatais. A causa mais comum de tempestade de tireoide € a tireoxipse
secundaria a doenca de Graves. Alternativamente, a tireoidite subacute (SAT) é geralmente
uma condicdo auto-limitada que consiste em inflamagdo dolorosa da glandula tireoide,
frequentemente associada a doenga viral (NEWMAN, K. et al., 2022).
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E) TRATAMENTO

Nos casos de bécio nodular ou multinodular toxico a terapia deve ser a ablativa. Esta
terapia pode ser realizada de trés formas: cirurgia, radioioterapia ou através de injecéo
percutanea de etanol (MAIA, A. et al, 2013).

Se o paciente exibir um bocio multinodular, que, além de hiperfuncionante levando a
quadro de tirotoxicose, também esta levando a sintomas e sinais de compressdo, a conduta
mais indicada é a resseccdo cirdrgica. A cirurgia geralmente ndo € dificil e levara a uma
normalizacdo do tecido adjacente que estava inibido. Como estes pacientes estdo em
tirotoxicose € necessario a preparagdo prévia com anti-tiroideanos e agentes beta-
adrenérgicos. O uso de iodo inorganico por 7 dias antes (TAMBASCIA, M. A., 1998).

O tratamento com radioiodo (1131) é ativo tanto quanto a cirurgia. Como nado existem
aqui os riscos anestésico e cirargicos, alguns servicos consideram esta a melhor op¢éo de
terapia ablativa definitiva. Pacientes com nddulos grandes ou multiplos necessitam de altas
doses de 1131, o que nos leva a preocupacdo do efeito da radiacdo no tecido extra-nodular.
Embora passivel de aumentar a ocorréncia de carcinoma de tirdide na area adjacente, este
efeito ndo é encontrado na clinica e na literatura (TAMBASCIA, M. A., 1998).

Como regra, geralmente os pacientes mais jovens e 0s com nodulos maiores sdo
encaminhados a cirurgia e 0s mais idosos e com nédulos menores séo indicados a terapia
ablativa com radioiodo (MEDEIROS NETO, G., 1998).

Se 0 paciente apresentar bocio multinodular, hipercaptante, porém sem quadro clinico
de tirotoxicose e sem sinais compressivos, a melhor opcédo é a expectante, pois nem todos
0s casos irdo evoluir para a toxicidade. Se o paciente for idoso e com nédulos maiores que
3 cm a probabilidade de tirotoxicose futura € maior, assim uma conduta com radioioterapia
ou mesmo cirurgica deve ser considerada (MAIA, A. et al, 2013).

Ap0s a terapia ablativa estes pacientes devem ser avaliados periodicamente, no sentido
de se diagnosticar um nddulo ndo hiperfuncionante que adquire autonomia e, portanto,
recidiva do hipertiroidismo ou mesmo hipotirodismo tardio. Recomenda-se avaliagfes com
TSH e niveis dos hormonios tiroideanos anualmente (MEDEIROS NETO, G., 1998).

Nos ultimos 5 anos, na Europa, houve uma revitalizacdo do tratamento de bdcio
multinodular com radioiodo. Doses muito altas, de 100 a 200 mCi, podem ser utilizadas no
bocio intratoracico. Uma parcela muito grande desses pacientes é constituida por idosos
(>60 anos) e como ja foi dito a cirurgia pode ser de grande risco. Muitas vezes ndo se
consegue ter ponto de clivagem para retirar o tumor e podemos afirmar que se trata de
operacao de razoavel porte (MEDEIROS NETO, G., 1998).

CONCLUSAO

Os nddulos tireoidianos séo frequentemente observados na pratica clinica. Seja qual for a
causa, € fundamental um acompanhamento quando uma pessoa é diagnosticada com bécio
multinodular. Ha diversas possibilidades de tratamento para essa patologia. Ha predilecdo
pela cirurgia se houver sintomas compressivos, o bocio for muito grande ou mergulhante.
A opcéo de qual caminho a seguir deve ser discutido pelo médico e paciente para que juntos
encontrem o tratamento mais eficiente.
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RESUMO

O hipotireoidismo, atualmente é considerado um dos extremos da classificacdo da doenga
autoimune da tireoide. O presente artigo objetivou correlacionar a tireoidite de Hashimoto
e 0 consumo de sal iodado. Esse estudo trata-se de uma revisdo de artigos cientificos
publicados. Verificou-se, expor o0s conhecimentos atuais que ligam a tireoidite de
Hashimoto com o consumo de sal, que permita correlacionar os beneficios e maleficios
comuns as duas condi¢Ges, uma vez que o iodo € um elemento quimico essencial para o0s
hormonios da tireoide. Por fim, chegamos a conclusdo que existem evidéncias cientificas
que sugerem que o consumo elevado de iodo pode esta relacionado com a tireoide de
Hashimoto.

Descritores: Tireoidite Autoimune. Hipotireoidismo. Doenca Hashimoto. Sal iodado.

INTRODUCAO

A tireoide ¢é a primeira glandula enddcrina a aparecer durante o desenvolvimento
embrionario. Ela comeca a se desenvolver aproximadamente 24 dias ap6s a fertilizacdo a
partir de um espessamento endodérmico mediano no assoalho da faringe primitiva, em
posicdo imediatamente caudal ao futuro local do brotamento lingual mediano. Esse
espessamento logo forma uma proliferacdo em dire¢do inferior conhecida como diverticulo
tiredideo. O diverticulo tiredideo cresce rapidamente e divide-se em dois lobos. Os lobos
direito e esquerdo sdo ligados por um istmo que repousa na face anterior dos segundo e
terceiro anéis traqueais. Pela sétima semana, a glandula tireoide, em geral, ja atingiu sua
posicao final na porcdo inferior do pescoco (KUHNERT, 2013).

O horménio estimulador da tireoide (TSH) estimula a sintese e a secre¢do dos dois
hormdnios tireoidianos, tri-iodotironina (T3) e tiroxina (T4), ambos produzidos pela
glandula tireoide (TORTORA, 2010). De acordo com o Ministério da Saude, 2017, os
hormaonios produzidos pela tireoide regulam o funcionamento de varios 6rgaos, atuando no
crescimento fisico, neuroldgico e na manutencado do fluxo normal de energia (metabolismo
basal, principalmente na manutencédo do calor do corpo).

Neste contexto, a tireoidite de Hashimoto ¢ uma das tireoidites mais frequentes,
sendo uma doencga autoimune especifica do oOrgdo, classicamente caracterizada pela
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producdo de anticorpos anti-tiredideos que bloqueiam a sintese de horménios tire6ideos
conduzindo ao hipotiroidismo. A sua incidéncia anual estimada ¢ de 0,3 - 1,5 casos por
cada 1 000 pessoas e constitui a causa mais comum de bécio e hipotiroidismo em paises
em que a alimentagdo fornece um aporte de iodo suficiente. Ocorre com prevaléncia
superior no sexo feminino, com uma relacdo sexo feminino/ masculino na ordem dos 8 -
9:1 (MORAIS et al., 2016).

O hipotireoidismo autoimune, descrito em 1912 por Hashimoto, atualmente €
considerado um dos extremos da classificacdo da doenca autoimune da tireoide.
Caracteriza-se por varios graus de disfuncdo tireoidiana, anticorpos circulantes contra
antigenos tireoidianos e infiltracdo da glandula por células mononucleares e fibrose. A
patogénese do hipotireoidismo autoimune é bastante complexa e muito ainda ha para ser
compreendido (SOARES et al.,2001).

De acordo com a Sociedade Brasileira de Endocrinologia e Metabologia-SBEM
(2018), existem fatores geneticos, ja que hd uma heranca de predisposicdo ao
desenvolvimento de doencas autoimunes, mas esse desenvolvimento acontece devido a
elementos que estdo no meio ambiente e fazem parte de nossas vidas. Um desses elementos
— e que é considerado um dos principais desencadeadores das doencas autoimunes — é 0
iodo. Encontrado no sal de cozinha e em produtos manufaturados (alimentos enlatados,
embutidos, relacionados ao mar como algas, peixes, mariscos e comidas japoneses,
salgadinhos, sopas pré-preparadas e até mesmo no péo), o excesso de iodo pode culminar
em lesdes nas células tireoidianas.

O objetivo deste trabalho é expor os conhecimentos atuais que ligam a tireoidite de
Hashimoto com o consumo de sal iodado, realizando uma reviséo integrativa da literatura
que permita correlacionar os beneficios e maleficios comuns as duas condicdes.

METODOLOGIA

O presente artigo de revisao de literatura utilizou como base bibliografica artigos
cientificos. Para sumarizar a correlacdo entre a tireoide de hashimoto e o consumo de sal
iodado, buscou-se implementar sites de buscas como BVS e PUBMED que apresentassem
dados para solidificar o presente trabalho.

Os termos empregados para a pesquisa desse estudo foram conseguidos através do
DeCS, Descritores em Ciéncias da Salde. Para a busca dos artigos e demais documentos
foram usados os seguintes descritores na lingua portuguesa: “Tireoidite Autoimune”,
“Autoimmune Thyroiditis”, “Tioiditis autoinmune”, “hipotireoidismo”, “hipothyroidism”,
“hipotiroidismo”, “doenca Hashimoto”, ‘“Hashimoto disease”, “enfermedad de
hashimoto”, “sal iodado”, “iodized salt” e “sal yodada”.

Os dados foram selecionados de acordo com o grau de pertinéncia ao projeto dessa
revisdo e serviram como base para os resultados e discussdes. Os critérios de inclusdo
foram artigos cientificos em portugués, inglés e espanhol, encontrados em banco de dados
como Medline, Pubmed que foram publicados entre 2004 e julho de 2022, que retratam
sobre a tiredide, a tireoidite de hashimoto, doenca autoimune que a acomete e o sal iodado
como fator permissivel para que o individuo desenvolva a doenga. Os critérios de excluséo
foram: artigos em comum nas bases de dados, artigos de revisfes sistematicas, integrativas
ou plataformas das quais nao tivessem acesso disponivel e estudos que nao reunissem o
tema apresentado.

Primordialmente, procedeu-se a leitura dos titulos e resumos dos artigos para a
selecdo das publicacdes ao critério de inclusdo. Logo apds, em mais uma etapa, realizou-
se a analise completa e criteriosa dos estudos selecionados para compor a pesquisa
realizada ate setembro de 2022.
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Resultados

Na base de dados Medline foram encontrados 3.012 artigos a partir dos seguintes
filtros: tireoidite autoimune; tireoidite iodo ;hipotireoidismo ;doenca Hashimoto e na base
Pubmed foram encontrados 1.895, ap0s as buscas pelos estudos, foram encontrados 12
artigos na Medline e 8 Pubmed, depois da analise criteriosa foi realizada uma leitura prévia
dos resumos dos artigos e aplicados os critérios de inclusdo e exclusdo. Os critérios de
inclusdo foram os artigos relacionados com abordagem sobre o tema em questao: tireoidite
de Hashimoto e consumo do sal iodado, ja, os critérios de exclusdo foram todos 0s artigos
que ndo tinham uma correlagdo com o tema proposto. Restando-nos uma amostra de 05
artigos, dos quais 02 foram de base Medline e 3 da Pubmed que se enquadravam nos
critérios de avaliacdo pré-estabelecido, conforme pode ser visto no fluxograma abaixo

(figura01):
FIGURA 01: Fluxograma do processo de selecao dos artigos
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Observa-se que o iodo na fisiologia da tiredide constitui um significativo
componente na sintese dos horménios T3 e T4, especialmente pela interagdo com o sddio
no processo de regulacdo da concentracdo nas células foliculares da tir6ide, Liontiris e
Mazokopakis (2017),

A tireoidite de Hashimoto (HT) é uma doenga autoimune comum da tireoide. Nos
altimos anos, evidéncias crescentes tém comprovado que a incidéncia de TH esté4 associada
a ingestdo excessiva de iodo pelo organismo, Jiameng Liu (2019).

De acordo com Liontiris e Mazokopakis (2017), o aumento na ingestdo de iodo
pode estar associado ao aumento da prevaléncia de doencas autoimunes da tiredide, em
razdo do apoptose das celulas foliculares tireoidianas decorrente da inibicdo da atividade
autofagica. Neste contexto, infere-se que a ingestdo excessiva de iodo pode desencadear a
autoimunidade da tireoide.

Segundo Luo et al. (2014), o excesso de iodo pode contribuir para o
desenvolvimento de doenca autoimune da tireoide induzindo dano oxidativo no tecido
tireoidiano, estimulando respostas linfocitarias na tireoide e afetando a autoantigenicidade
da tireoglobulina.

Ainda Segundo Luo et al. (2014), considerando que 0 excesso de espécies reativas
de oxigénio produzidas durante a captura, oxidacdo e organizacao do excesso de iodo nas
células da tireoide, possui potencial de estresse oxidativo que podem estimular as células
da tireoide a produzir e secretar citocinas e quimiocinas, recrutando linfécitos e
autoantigenos, como a tireoglobulina. Assim, o excesso de iodo pode alterar a conformacgao
da molécula de tireoglobulina, podendo desencadear a intolerancia patoldgica aos
autoantigenos da tireoide e ao desenvolvimento de tireoidite.

De acordo com (MEDEIROS-NETO, 2009), até o ano de 1956 o sal iodado néo
estava disponivel para toda a populacdo brasileira, em 1974, o teor de iodo no sal
comestivel humano foi regulamentado em 10 mg de iodo a cada 1kg de sal e em 1995, o
Ministério da Saude determinou que todo sal comestivel deveria ser iodado na
concentracdo de 40 a 60 mg de iodo a cada 1kg de sal.

No periodo de 1998 a 2003 foram realizados estudos acerca da excre¢do urinaria
de iodo correlacionado ao teor de iodo no sal, observou-se que nesse intervalo de
superexposi¢cdo houve a alta prevaléncia de TH e de hipertireoidismo induzido por iodo
(MEDEIROS-NETO, 2009).

Em 2013, o Comité da Academia da ANVISA aprovou uma faixa de iodo em sal
de 15mg a 45mg a cada 1kg de sal (ANVISA, 2013). Seguindo a perspectiva dos autores
destacados neste trabalho, analisa-se este aumento da concentracdo de iodo como um
possivel fator contributivo para o aumento da prevaléncia de tireoidite autoimune.

CONCLUSAO

Dentre os estudos analisados, chegamos a conclusdo que existem evidéncias
cientificas que sugerem que o consumo elevado de iodo pode esta relacionado com a
tireoide de Hashimoto. Ultrapassar essa ingestdo de sal é de extrema facilidade devido ao
nosso consumo diario, além de alimentos que também possuem iodo e medicamentos que
tenham essa composicdo. E importante o controle na ingestdo desse mineral, bem como
associar a exames regulares para averiguar o correto funcionamento da glandula tireoide e
possiveis patologias associadas. Neste contexto, o iodo deve ser consumido de acordo com



ALTERACOES DOS HORMONIOS TIREODIANOS E CORRELACOES CLINICAS

as recomendacdes estabelecidas, de modo a prevenir distlrbios relacionados a sua
deficiéncia bem como ao seu excesso.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria. Publicada a norma sobre iodagéo
do sal para consumo humano. Disponivel em: https://www.gov.br/anvisa/pt-
br/assuntos/fiscalizacao-e-monitoramento/programas-nacionais-de-monitoramento-de-
alimentos/iodacao-do-sal-para-consumo-humano. Acesso em: 09 outubro de 2022.

BOASQUEVISQUE, Paulo César Ribeiro et al. Correlacéo entre niveis de iodo na urina
e alteracdes anatomopatologicas em tireoide. Arg Bras Endocrinol Metab, Espirito
Santo, p. 727-732, 06 jan. 2014. Acesso em 25 de outubro de 2022.

BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE. Conheca a importancia do consumo moderado
de sal iodado Disponivel em: https://www.gov.br/saude/pt-br/assuntos/saude-brasil/eu-
quero-me-alimentar-melhor/noticias/2017/conheca-a-importancia-do-consumo-
moderado-de-sal-iodado Acesso em 22 de agosto de 2022.

COUTO, André et al. Bocio endémico e estado de deficiéncia de iodo entre criangas em
idade escolar da Guine-Bissau. Revista Européia de Nutricdo Clinica, 28 dez. 2017.
Acesso em 20 de outubro de 2022.

DUARTE, Glaucia C. et al. Avaliacdo ultra-sonografica da tiredide e determinacdo da
ioduria em escolares de diferentes regides do Estado de Séo Paulo. Arg Bras Endocrinol
Metab, S&o Paulo, v. 48, p. 842-848, 06 dez. 2004. Acesso em 25 de outubro de 2022.
DOl: 10.1967/s002449910507. Disponivel em:
https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/28315909. Acesso em: 10 outubro 2022.

IKOMI, Chijioke et al. Hypothyroidism and lodine Deficiency in Children on Chronic
Parenteral Nutrition. Pediatrics, [S.L.], v. 141, n. 4, p. 2-6, 1 abr. 2018. American
Academy of Pediatrics (AAP). http://dx.doi.org/10.1542/peds.2017-3046. Acesso em 15
de outubro de 2022.

KUHNERT, Lia Rafaella Ballard. TIREOIDITE DE HASHIMOTO, ASPECTOS
FUNDAMENTAIS E IMPORTANCIA DA DIFERENCIA(;AO DE METODOS
DIAGNOSTICOS DE ESPECIES IMUNOLOGICAS E HORMONAIS. 2013. 39 f.
TCC (Graduacdo) - Curso de Biomedicina, Universidade Federal Fluminense, Niteroi,
2013. Acesso em 20 de agosto de 2022.

LIONTIRIS, M. I.; MAZOKOPAKIS, E. E. A concise review of Hashimoto thyroiditis
(HT) and the importance of iodine, selenium, vitamin D and gluten on the
autoimmunity and dietary management of HT patients. Points that need more
investigation. Hellenic Journal of Nuclear Medicine, [s. 1], v. 20, n. 1, p. 51-56, 2017.

LIU, J et al. Excessive lodine Promotes Pyroptosis of Thyroid Follicular Epithelial
Cells in Hashimoto's Thyroiditis Through the ROS-NF-kB-NLRP3 Pathway. Front
Endocrinol (Lausanne). 2019 Nov 20;10:778. doi: 10.3389/fendo.2019.00778. PMID:
31824415; PMCID: PMC6880659. Acesso em 15 de outubro de 2022.

Ana Emilia Formiga Marques e Fernando Gomes Figueredo

(Organizadores)


http://dx.doi.org/10.1542/peds.2017-3046

ALTERACOES DOS HORMONIOS TIREODIANOS E CORRELACOES CLINICAS

LUQO, Y.; KAWASHIMA, A.; ISHIDO, Y.; YOSHIHARA, A.; ODA, K.; HIROI, N.; ITO,
T.; ISHII, N.; SUZUKI, K. lodine excess as an environmental risk factor for
autoimmune thyroid disease. International Journal of Molecular Sciences, [s. I.], v. 15,
n. 7, p. 12895-12912, 2014. DOI: 10.3390/ijms150712895. Disponivel em:
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.qov/25050783. Acesso em: 10 outubro 2022.

MEDEIROS-NETO, Geraldo. lodine nutrition in Brazil: where do we stand?. Arquivos
Brasileiros de Endocrinologia e Metabologia, Sao Paulo, v. 53, n. 4, p. 470-474, 2009.
DOl: http://dx.doi.org/10.1590/S0004-27302009000400014. Disponivel em:
https://www.scielo.br/scielo.php?pid=S0004-27302009000400014&script=sci_arttext.
Acesso em: 12 outubro 2022.

MORAIS, Ana; RESENDE, Marta; PEREIRA, José. Tireoidite de Hashimoto e Doen¢a
Periodontal: Uma Revisao Narrativa Acta Med Port 2016 Oct;29(10):651-657
http://dx.doi.org/10.20344/amp.6704 Acesso em 21 de agosto de 2022.

SOARES, Débora V.; VAISMAN, Mario. Imunopatogenia da tireoidite de Hashimoto.
Revista Brasileira de Alergia e Imunopatologia, S&o Paulo, p. 155-164, 2001. Acesso
em 20 de agosto de 2022.

SOCIEDADE BRASILEIRA DE ENDOCRINOLOGIA E METABOLOGIA. Tireoidite.
< https://www.tireoide.org.br/tireoidite-de-hashimoto/> Acesso em 20 de agosto de 2022.

TORTORA, Gerard J. Principios de anatomia e fisiologia / Gerard J. Tortora, Bryan
Derrickson; [revisdo técnica Marco Aurélio Fonseca Passos, Patricia Cristina Lisboa da
Silva; traducdo Alexandre Lins WemeckJ.- Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2010.

> Ana Emilia Formiga Marques e Fernando Gomes Figueredo
SUMARIO (Organizadores)


http://dx.doi.org/10.20344/amp.6704

ALTERACOES DOS HORMONIOS TIREODIANOS E CORRELACOES CLINICAS

HIPOTIREOIDISMO CONGENITO NA PRIMEIRA INFANCIA E
CONSEQUENCIAS PARA A VIDA ADULTA

DOI: 10.36599/itac-978-85-9535-237-7_006

Thiago Tavares Benicio de Alencar Mendes-: http://lattes.cnpg.br/4407479982339212
Emmanuel Vieira Carvalho Lima- http://lattes.cnpg.br/1212461293916445

Jodo Vitor Barreto Uchéa- http://lattes.cnpq.br/6514570987540955

Francisco Savio de Noronha- http://lattes.cnpg.br/6514570987540955

Italo Renan Soares Cruz- : http://lattes.cnpg.br/4113835119146278

Leonardo Paulo Leite de Oliveira- http://lattes.cnpg.br/6292136907035539

Otavio Morais Tavares- https://lattes.cnpq.br/86246960413797267

Fernando Gomes Figueredo, http://lattes.cnpq.br/0478344615068015

Ana Emilia Formiga Marques, http://lattes.cnpg.br/5041426851854678

Ana Luiza de Aguiar Rocha Martin, http://lattes.cnpg.br/3630330074974294

Francisco Antonio Vieira Dos Santos, http://lattes.cnpq.br/0418241318984605

RESUMO

O hipotireoidismo congénito € uma doenca enddcrina que ocorre na glandula tireoide e que
pode levar a consequéncias indesejadas devido a deficiéncia hormonal de T3 e T4 se nao
for detectada precocemente, como no caso da disgenesia e disormonogénese. Essa doenca
acomete 1:2000 a 1:4000 nascidos vivos no mundo e, dentre eles, possuem uma quantidade
relativa de pessoas com problemas adversos, em outros 6rgéos ou sistemas, que podem ser
em decorréncia ou influéncia dessa disfuncdo tireoidiana. Os sintomas em pacientes nao
tratados consistem em uma diversidade de disfuncdes sistémicas, por exemplo, bradicardia,
hipotonia muscular, deficiéncia no desenvolvimento 6sseo, anemia, déficits neurolégicos,
dentre outros. Nesse sentido, é importante que sejam realizados diagnosticos precoces para
iniciar, 0 quanto antes, o tratamento com reposicdo de levotiroxina. Para isso, existe a
triagem neonatal que demonstra alta eficiéncia na detecc¢do em recém-nascidos, podendo
tratar com antecedéncia e evitando o desenvolvimento dos demais sintomas, demonstrando
que se toda ou, quase toda a populacao realizasse o teste do pezinho, haveriam diagnosticos
mais precoce e, consequentemente, haveria um melhor prognostico para todos aqueles
afetados. Logo, é muito importante um melhor entendimento da populacéo a respeito das
caracteristicas, desenvolvimento, deteccdo e manejo do hipotireoidismo congénito.

INTRODUCAO:

O Hipotireoidismo Congénito (HC) é uma doenca endocrina que afeta neonatos e é
considerada uma emergéncia médica. A alteracdo se apresenta como uma disfuncdo da
glandula tiredide, sendo esta responsavel pela producdo de hormdnios que afetam
diretamente 0 metabolismo humano e, quando se encontram reduzidos, podem afetar de
forma dréstica as reacdes no metabolismo do recém-nascido. E considerada a principal
enfermidade causadora de retardo mental, afetando entre 1:2000 a 1:5000 dos nascidos
vivos na Europa e em paises como o Japao e os Estados Unidos. A deteccdo precoce do
HC pode evitar as formas mais graves da doenca, bem como suas consequéncias, que, em
estados avancados, podem levar ao retardo mental irreversivel (NAZARI et al., 2021).
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A sintomatologia do HC é ampla e depende de fatores como a intensidade da
deficiéncia na produgédo dos hormdnios tireoidianos e o metabolismo do neonato. Entre os
principais sintomas, podem ser destacados: aumento anormal na circunferéncia da cabeca,
fontanelas aumentadas, macroglossia, alteragcdes na alimentacdo, presenca de mixedema,
constipacdo, atraso no ganho de peso, letargia, alteracdes do sono, hipotermia, hipotonia,
choro rouco, xerodermia, ictericia prolongada com hiperbilirrubinemia, face grosseira e
hérnia umbilical (RUSSEL, 2020).

O conhecimento acerca da vasta gama de exames e de testes relacionados com a
patologia € necessario para que haja uma boa triagem e o monitoramento do status da
doenca, abrangendo os estagios etarios e suas particularidades. Para o neonato, a
investigacdo comega desde a triagem neonatal, com a analise clinica do paciente, da
progenitora e com o Teste de Guthrie, que complementa a avaliagdo com verificacdo da
dosagem dos hormonios tireoidianos. Além disso, podem ser solicitados exames
complementares como Ultrassonografia, Ressonancia Magnética e Cintilografia da
Tiredide (MARR et al., 2021).

E necessario que a detecgdo da doenca ocorra de forma precoce, garantindo um
maior suporte para que a intervencdo seja efetiva, com o objetivo de proporcionar um
prognostico mais favoravel para que o neonato ndo desenvolva as consequéncias mais
graves relacionadas ao Hipotireoidismo Congénito. Além disso, é de extrema importancia
que, durante a triagem, haja a notificacdo dos casos positivos, a fim de que os dados
epidemioldgicos sejam atualizados para que politicas de saude sejam realizadas de forma
direcionada para cada regido (BAJPAI, 2021).

Um acompanhamento clinico-laboratorial individualizado € de grande importancia
para haver a manutencdo dos niveis dos horménios tireoidianos em taxas adequadas para
o desenvolvimento fisico e mental do neonato e da crianga, assim como a manutencdo no
adulto, enquadrando o caso aos parametros estabelecidos pela Sociedade Brasileira de
Endocrinologia e Metabologia e, com isso, reduzindo possiveis consequéncias geradas por
um tratamento ineficaz (NAAFS et al., 2021).

O tratamento do HC como um todo, variando desde os casos diagnosticados na
maternidade até os que culminaram em um desfecho de maior impacto, com os diversos
comprometimentos de origem neuroldgica e cognitiva, tem como base a reposi¢do do
horménio tireoidiano (levo-tiroxina L14), que é encontrado no medicamento Levotiroxina
(LT4), que é feito em geral com o uso de comprimidos diarios que tendem a ser diminuidos
com o avanco da idade e a melhora do prognostico do paciente (LAUFFER, P. et al., 2021).

O presente artigo tem como objetivo discutir acerca do Hipotireoidismo Congénito,
abordando a sintomatologia, o diagnostico e o tratamento, assim como 0s impactos gerados
na primeira infancia e as consequéncias que este individuo, ao se tornar adulto, podera
desenvolver caso o tratamento ndo seja estabelecido no tempo e da forma adequada.

METODOLOGIA:

Para esta revisdo integrativa de literatura, foram realizadas pesquisas com base em
artigos selecionados, em que se destacou a abrangéncia em diversas frentes sobre o
Hipotireoidismo Congénito.

A busca bibliografica foi feita por meio da base de dados MEDLINE em 14 de
setembro de 2022, utilizando-se o descritor “Hipotireoidismo Congénito”, restringindo a
pesquisa pelos seguintes aspectos: complicacdes, tratamentos farmacoldgicos, etiologia,
mortalidade, patologia, fisiopatologia, diagndstico, epidemiologia, genética, prevencao e
controle. Foram selecionados artigos a partir do dia 1 de janeiro de 2017 até o dia 14 de
setembro de 2022, pertinentes as exigéncias.
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Adotou-se 0s seguintes critérios de inclusdo: artigos escritos em inglés, portugués
e espanhol, que obedecessem o recorte temporal, enquadrando-se nos assuntos principais
“hipotireoidismo congénito” e “triagem neonatal” e nas seguintes delimita¢des de estudo:
estudo diagnostico, estudo progndstico e estudo de etiologia, com disponibilidade de texto
completo em suporte digital.

Os critérios de exclusdo foram: artigos de plataformas pagas, monografias,
dissertacGes, teses, capitulos de teses, anais de congressos ou conferéncias, relatorios
técnicos e cientificos.

RESULTADOS:

Seguindo esses critérios, foram encontrados um total de 107 artigos, dos quais 42
foram escolhidos, apds analise, com base em titulo/resumo coerentes com a discusséo .
Desses, seguidamente a leitura com texto completo, foram selecionados 29, sendo
excluidos 12 por ndo abordarem a questdo norteadora, incluindo-se 17 na reviséo
integrativa.

ARTIGOS IDENTIFICADOS NAS BASES DE DADOS

MEDLINE

107

|
/ ARTIGOS EXCLUIDOS POR

DISSOCIACAO DE
ARTIGOS TITULO/RESUMO COM O
SELECIONADOS FOCO DA REVISAO

APOS LEITURA DE
TITULO/RESUMO

65

42

> Ana Emilia Formiga Marques e Fernando Gomes Figueredo
SUMARIO (Organizadores)
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ESTUDOS SELECIONADOS PARA LEITURA NA

INTEGRA
|
42
A
/_/ ]
ESTUDOS EXCLUIDOS POR
ARTIGOS INCOERENCIA FOCAL COM
SELECIONADOS APOS A REVISAO

LEITURA NA INTEGRA

| 13
29
ESTUDOS B S AR5 AR L OR
|NC|_U|'DOS NA QUESTAO NORTEADORA
REVISAO |
INTEGRATIVA
: 12
17

A seqguir, realizou-se uma breve descricdo de cada artigo escolhido e incluido na
revisao integrativa, evidenciando pontos a serem destacados dos mesmos, tais como:
Titulo, Autor/ano, Tipo, Objetivo, Resultados Encontrados.

: Ana Emilia Formiga Marques e Fernando Gomes Figueredo
SUMARIO (Organizadores)
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Titulo do Estudo Autor/Ano Objetivo Resultados
Crescimento e Comparar 0 | N&o houve diferengas significativas
desenvolvimento fisico desenvolvimento observadas na média do QI
e mental em criangas fisico e mental de | verbal(P=0,77)ndo verbal(p=0,81)e
com hipotireoidismo criangas com  HC | geral(P=0,66) entre criangas com HC
congénito: um estudo permanente ou | e saudaveis.Além disso,nd0 houve
caso-controle. transitério com | diferenca significativa entre a média
criangas saudaveis das faixas do teste ASQ,a0s 12 meses
e 42 meses(P<0,05).
Nazari et Concluindo que o desenvolvimento
al.,2021 fisico e mental de criangas com HC
permanente ou transitério ndo tem
grande diferenciacdo em relacdo a
criangas saudaveis.
Diagnostico e fornecer uma | Com base em dados de programas de
Tratamento do atualizacdo sobre a | NBS baseados em T4 e FT4 que
Hipotireoidismo Lauffer etiologia e prognostico | detectam HC central, sua incidéncia é
Congénito Central. et al.,2021 do HC central e uma | atualmente estimada em cerca
abordagem pratica | 1:13.000. Aproximadamente 60% das
para o diagnoéstico e | criancas tém HC central como parte
tratamento desta | da DCC e as demais tém HC Central
condicdo intrigante. isolado.
Alto rendimento | Athanasia Elucidar a causa|O TNGS com priorizagdo de
diagndstico do | Stoupa et al., | molecular em wuma | variantes e avaliagdo detalhada
sequenciamento 2021 coorte bem | identificou  mutagbes  provaveis
direcionado de proxima caracterizada de | causadoras da doenca em 10
geracdo em uma coorte pacientes com | pacientes  (53%). Os defeitos
de pacientes com Hipotireoidismo monogénicos mais frequentemente
hipotireoidismo Congénito (HC) e | envolviam TG , seguidos por
congénito devido a Disormonogénese DUOXA2 , DUOX2 e NIS e eram
disormonogénese. (DH) usando | geralmente homozigotos ou
sequenciamento heterozigotos compostos.
direcionado de
préxima geracdo
(TNGS).
Uma analise detalhada | Giulia Di| O objetivo deste | A maioria dos neonatos apresentou
dos fatores que | Dalmazi et al., | estudo foi avaliar o | TSH normal e sem indicaces clinicas
influenciam o TSH | 2020 efeito de  fatores | para uma segunda triagem. Uma

neonatal: resultados de
um  programa  de
triagem de
hipotireoidismo
congénito de 6 anos

maternos e neonatais
sobre os niveis de TSH
neonatal e oferecer
recomendacgdes
préticas de triagem.

minoria apresentou TSH elevado no
DBS inicial, o que foi confirmado em
uma segunda triagem. Os demais
neonatos tiveram um TSH inicial
normal, mas foram submetidos a um
segundo teste de acordo com o0s
protocolos de triagem, e encontraram
elevacdo tardia do TSH. Esses recém-
nascidos, considerados altamente
suspeitos para HC primario, foram
encaminhados ao pediatra para
exames confirmatorios e excluidos da
analise posterior de fatores que
influenciam os niveis de TSH.

Ana Emilia Formiga Marques e Fernando Gomes Figueredo

(Organizadores)
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Caracteristicas clinicas
e genéticas de criancas

holandesas com
hipotireoidismo
congeénito central,
detectado
precocemente pela

triagem neonatal

JC Naafs et al.,
2020

Avaliar as
caracteristicas clinicas
de pacientes com
hipotireoidismo
congénito central
(HC), detectado no
programa holandés de
triagem neonatal. Isso
incluiu pacientes com
HC central isolado,
mas a maioria tem
maltiplas deficiéncias
hormonais da hipofise
(MPHD).

Durante o periodo de 20 anos, 154
pacientes com HC central foram
detectados . Apds excluir pacientes
falecidos, sindrébmicos graves e
transitorios, pacientes elegiveis foram
incluidos. Sessenta e um pacientes
foram hospitalizados antes que os
resultados  dafilitriagem  fossem
relatados, mas o HC central foi
diagnosticado por motivos clinicos
em apenas trés deles.

Impacto da reducéo do
nivel de corte de TSH
para 6 mUI/L na
triagem neonatal para
hipotireoidismo
congénito em Santa
Catarina: resultados
finais

Marilza Leal
Nascimento et al
2020

Avaliar as implicagdes
da alteracdo do nivel
de corte de TSH de 10
para 6 mIU/L.

Entre as criangas triadas, 435 foram
reconvocadas por apresentarem TSH
entre 6 e 10 mUI/L na primeira
amostra, 28 permaneceram TSH > 6
mUI/L na segunda amostra. Dentre
estes, 11 tiveram diagnostico final de
disormonogénese, dois de tireoide
ectopica, dois de hipoplasia de
tireoide e um de hipotireoidismo
transitorio. Dez criangas
apresentaram niveis normais de TSH
na primeira avaliagdo médica e duas
perderam o seguimento.

Descontinuacédo do
tratamento dentro de 3
anos ap6s o inicio da
levotiroxina entre
criangas diagnosticadas
com hipotireoidismo
congénito.

Kemper et
al.,2020

Medir as taxas de
imagem da glandula
tireoide e a
descontinuacéo de
LT4 e para avaliar se a
descontinuacdo foi
monitorada com teste
de TSH.

263 criangas com seguro privado e
241 criangas inscritas no Medicaid
preencheram os critérios de inclusdo.
Mais criangas com seguro privado do
que Medicaid tiveram exames de
imagem entre a primeira prescri¢ao
preenchida e 180 dias ap6s a Ultima
prescricdo preenchida (24,3% vs.
12,9%; P = 0,001). Aos 36 meses,
35,7% descontinuaram o LT 4, sem
diferenca por status de seguro ( P =
0,48).

o SUMARIO

Ana Emilia Formiga Marques e Fernando Gomes Figueredo
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A identificacdo precoce
do hipotireoidismo
congénito central
resulta em melhores
resultados?

Donaldson,
Malcolm David
cairns et al.,
2021.

Tem como objetivo
identificar se houve
uma melhora nos
resultados do paciente
por um diagnostico
precoce.

Os autores descobriram que em 35
criangas com HC central isolado
detectado por NBS na Holanda, o QI
foi semelhante aos controles de
irmdos, enquanto 52 criangas com
deficiéncias hormonais da hipdfise
anterior tiveram pontuacfes de QI em
média 10 pontos menores do que seus
irmdos. A normalizacdo do QI em
criangas com HC central isolado
detectado por NBS é considerada por
Naafs et al. como o efeito provavel do
diagnéstico e tratamento precoces.

Qualidade de vida
relacionada a salde em
pacientes com
hipotireoidismo central
congénito  detectado
precocemente.

Naafs, Jolanda C
etal., 2021.

Avaliar a QVRS e
fadiga em criangas e
adultos jovens com HC
central, bem como as
perspectivas dos pais .

Oitenta e oito pacientes e 52 irmaos
participaram, resultando em 98 auto -
relatos e 115 relatos de pais

Pacientes isolados com HC central
(na€...=a€...35) e irmaos
apresentaram escores semelhantes em
todas as subescalas, tanto no
autorrelato quanto no relato dos pais .
Para  pacientes com  MPHD
(n€...=€...53), os escores auto -
relatados foram semelhantes aos dos
irmdos . Os pais relataram QVRS
total e os escores de fadiga foram
significativamente mais baixos em
pacientes com MPHD em
comparagdo com  0s  irm&os
(diferengas médias -10,2 e -9.4
pontos; P<<0,01), assim como 0s
escores de funcionamento fisico |,
funcionamento social e fadiga geral.

Triagem
hipotireoidismo
congénito — hora de
elevar o nivel?

para

Anurag Bajpai,
2021.

Comparar o padrdo de
desenvolvimento
fisico e mental de

criangas com
Hipotireoidismo
Congénito com

criangas saudaveis.

Os resultados indicam que ndo houve
diferenca significativa entre a média
verbal (P=0,77), ndo-verbal (P=0,81)
e geral (P=0,66) no QI em pacientes
permanentes, transitorios e
individuos saudaveis. Além disso,
ndo houve diferenca significativa
entre a média pontuada no teste ASQ
(incluindo comunicagdo, movimentos
delicados e amplos, resolucdo de
problemas e socializag8o) entre 12 e
42 meses (P<0,05). De acordo com o
teste Bayley, ndo houve diferenca
significativa  entre  0s  casos
(permanentes e  transitorios) e
controle nas categorias de cognicdo
(P=0,42) e expressdo (P=0,38). A
diferenca foi significativa nas
categorias de percepcao (P=0,011),
movimentos amplos (P=0,03) e
delicados (P=0,04).

Ana Emilia Formiga Marques e Fernando Gomes Figueredo
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===
Hipotireoidismo Alexa Marretal., | Este  trabalho tem | Dos 469 casos, 360 (76,8%) foram
Congénito Transitorio | 2021. como objetivo | diagnosticados com HC-P. As doses
vs Permanente em identificar os | de levotiroxina que predizem HC-T
Ontério, Canada: preditores do HC | foram inferiores a 3,9 pg/kg aos 6
Fatores Preditivos e transitorio (HC-T) e | meses de idade, inferiores a 3,0 pg/kg

Sistema de Pontuacéo.

estabelecer uma
ferramenta  preditiva
para sua diferenciacéo
precoce de HC
permanente (HC-P).

as idades de 1 e 2 anos e inferiores a
2,5 pg/kg aos 3 anos. Estatisticas
descritivas e modelagem logistica
multivaridvel demonstraram varias
medidas-chave divergentes entre
pacientes com HC-T vs HC-P, com
estratificacdo ideal na idade de 1 ano.
A imagem da tireoide foi o preditor
mais forte (P <,001). Excluindo a
imagem, os preditores significativos
no primeiro ano de vida incluiram
dose/kg de tiroxina (P <.001-.002),
aumento da tirotrofina (TSH) acima
do intervalo de referéncia durante o
tratamento (P =.002), triagem de
TSH (P = 0,03) e historia de doenca
tireoidiana materna (P =,02). Com
base no modelo de 1 ano sem
imagem, um escore de risco foi
desenvolvido para identificar criangas
com HC-T que podem se beneficiar
de uma tentativa diferente de terapia,
para reduzir 0 excesso de
medicalizacdo e custos de saude.

Hipotireoidismo
congeénito: diagndstico
e tratamento de
pacientes

Mansoor,
Sumreena, 2020

Determinar a
frequéncia de
pacientes com

hipotireoidismo
atendidos no hospital
terciario de Islamabad
no Paquistdo durante
os Ultimos 5 anos.

Doze pacientes foram diagnosticados
com hipotireoidismo congénito e
apesar de visitas regulares para cuidar
do peso, altura, desenvolvimento e
salide no geral foram registrados 1
caso de retardamento e 2 casos de
atraso no desenvolvimento,
concluindo que é necessario mais
observagdes.

Incidéncia de
hipotireoidismo
congénito priméario e
relacdo entre categorias
diagnosticas e
malformacdes
associadas

Tuli etal., 2021

Estabelecer a
incidéncia de HC na
regido italiana do
Piemont e verificar a
relagdlo  entre  os
diagnésticos de HC e
malformacdes
associadas.

A incidéncia de HC aumentou para
11.090 no periodo de 2014-2019.
Defeitos de disormonogénese foram
encontrados em 55 dos 105 casos.
Anomalias extra tireoidianas
congénitas foram identificadas em 33
dos 105 recém-nascidos, sendo 17 no
sistema cardiaco, 7 no trato
urogenital, 5 no trato gastrointestinal
e 5 no musculoesquelético.

o SUMARIO
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Triagem neonatal para
hipotireoidismo
congénito: melhora no
seguimento em curto
prazo por auditoria e
monitoramento

Majid et al., 2020

Avaliar a triagem
neonatal de
tireoidismo congénito
por dosagem de TSH

O limite critico foi definido como
TSH sérico (=20 plU/ml) apos
consulta  com  endocrinologista
pediatrico.. Durante o periodo de
auditoria foram realizados 27.407
exames, 0,7% com valor > 20 ulU/ml,
destes apenas 62% foram relatados ao
pediatra geral ou neonatologista.
Medidas corretivas foram tomadas e
uma nova auditoria foi feita. Durante
0 periodo de reauditoria, foram
realizados um total de 22.985 testes,
0,6% com valor >20 plU/ml. Destes,
77% foram encaminhados ao pediatra
geral ou neonatologista. O relatério
de resultados criticos

e 0 servico laboratorial de triagem de
HC foram aprimorados apds a
auditoria.

Componentes
enddcrinos da triagem
neonatal

Russel M., 2020

Avaliar os métodos
diagndsticos utilizados
para hipotireoidismo
congénito e hiperplasia

adrenal congénita.
Levando em conta
possiveis  alteracdes

nos resultados.

O processo de triagem de recém-
nascidos para doencas congénitas €
importante para a deteccdo precoce €
tratamento de multiplas condicdes
médicas, como o Hipotireoidismo
Congénito. O tratamento precoce
dessa condicdo pode prevenir
deficiéncia intelectual. Resultados
falsos positivos e negativos podem
ocorrer. O  conhecimento  dos
protocolos de teste pode ajudar na
interpretacdo de resultados anormais
e estes podem variar de acordo com o
estado.

Triagem neonatal e
perfil de variacdo de
nucleotideo Unico de
genes candidatos
TSHR, TPO, TG e
DUOX2 para
hipotireoidismo
congénito

Kollati et
2020

al.,

Avaliar maltiplos
testes  diagndsticos,
dosagens de
referéncia, comparar
seus  resultados e
discorrer ~ sobre as

condutas feitas a partir
do diagndstico.

Em recém-nascidos com triagem
negativa, os percentis 2,5 a 97,5 de
TSH nesta coorte foram 0,5-12,2
mU/L. Os dados foram segregados
com base no sexo (masculino e
feminino) e nascimento, peso (<2,0
kg, 2,0-3,5 kg >3,5 kg) para explorar
variacoes fisioldgicas no TSH. Foi
observado que 0s neonatos com
inferior (masculino: 0,30-12,0 mU/L;
feminino:  0,92-10,36 mU/L) ou
superior  (masculino:  0,55-12,34
muU/L; feminino: 0,5-12,24 mU/L)
peso ao nascer apresentam um ligeiro
aumento nos niveis de TSH em
comparagdo com aqueles com peso
ideal. No entanto, esse aumento é

ndo estatisticamente significativo.

Ana Emilia Formiga Marques e Fernando Gomes Figueredo
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Triagem neonatal nos | Therrell et al., | Foram revisadas | O treinamento em aconselhamento
paises em | 2018. publicagdes de triagem | genético na Asia e na Africa esta
desenvolvimento neonatal (NBS) dos | aumentando e serd Util como parte do
paises em | NBS. Para construir programas de
desenvolvimento para | triagem bem-sucedidos, sdo
identificar o progresso | essenciais parcerias entre
global na melhoria da | profissionais de saude, pais,
salde infantil. formuladores de politicas e partes
interessadas do setor.

DISCUSSAO:

O Hipotireoidismo Congénito (HC) é uma patologia endocrina que acomete a
glandula tireoide. Nessa doenca, a disgenesia é a forma mais prevalente, com 65% dos
casos, e que consiste em uma ma-formacdo da glandula durante a embriogénese. Suas
formas séo ectopia, agenesia ou hipoplasia (STOUPA et al., 2021). Outra causa de HC € a
disormonogénese, com os 35% restante, que consiste na deficiéncia da sintese hormonal
da referida glandula, com ou sem bdcio. O eixo hipotdlamo-hipofise, quando néo
suficientemente excitado, também pode gerar o HC, porém é uma causa mais rara da
doenca (NAAFS et al., 2020).

No HC, a sequela principal é a deficiéncia mental, sendo possivel evita-la, quando
diagnosticada logo nos primeiros dias de vida da crianca. Realizando, entdo, o tratamento
imediato, com maiores chances de obter melhor prognéstico (NASCIMENTO et al., 2020).

Demonstracdo em numeros do Hipotireoidismo Congénito

O Hipotireoidismo Congénito pode ser classificado em primario, secundario e
terciario. Porém, quando ndo ha deficiéncia de iodo no sangue, geralmente destaca-se a
primaria, que ocorre quando ha uma falha na glandula, sendo a disgenesia tireoidiana com
ectopia sendo prevalente em 85% dos casos e a disormonogénese tireoidiana em 15%
(MINISTERIO; SAUDE, 2016).

Outro fato importante € que, de acordo com algumas literaturas, o HC
priméario pode estar associado a outras malformacfes congénitas. Fato que pode ser
observado em um estudo feito na Italia, onde mostra que 31,4% dos recém-nascidos com
HC apresentaram outras anomalias extra tireoidianas congénitas, envolvendo
principalmente o sistema cardiaco, representando 16,1% dos casos, o trato urogenital 6,7%,
gastrointestinal 4,8% e musculoesquelético 4,8% (TULI et al., 2020). Podendo estar
diretamente ligado também na dificuldade de desenvolvimento neuropsicomotor, onde
40% dos individuos afetados e que ndo possuiram um tratamento precoce, pode apresentar
QI inferior a 70 e 19% apresenta QI inferior a 55, sendo que a média geral é 80
(MINISTERIO; SAUDE, 2016).

Todavia, 0 HC possui estratégias para ser combatido e evitados, como a triagem
neonatal feita em recém-nascidos, onde a media de deteccdo € em torno de 90%
(MINISTERIO; SAUDE, 2016).

Diagnostico do hipotireoidismo congénito

Programas de triagem neonatal s&o muito importantes para a deteccdo de doencas
gue necessitam de tratamento precoce, como € o caso do HC. Caso esta patologia ndo seja
tratada nas primeiras semanas de vida do recém-nascido, ha grande probabilidade da
crianca vir a desenvolver alteraces graves. E esperado que em 2 a 4 semanas o tratamento
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seja iniciado. No entanto, a dosagem de TSH nas primeiras horas de vida ndo ¢ indicada
por conta de serem mais provaveis resultados falso-positivos no que diz respeito a secrecao
de TSH, pois nascidos de mées que possuem niveis anormais de TSH podem também
apresentar tal alteragédo (MAJID, et al., 2020).

Ao redor do mundo, a maioria dos programas de deteccdo de hipotireoidismo
congénito recomendam somente a dosagem de TSH. Ja outros recomendam a dosagem
tanto do TSH quanto do T4 livre. Ou somente a medic¢ao da concentracgdo deste se a daquele
estiver alterada (RUSSELL 2020). Na maioria dos casos, o diagndstico de HC é feito com
a dosagem de TSH e T4. Caso o TSH esteja acima do valor de referéncia (40 mU/L) e o
T4 esteja abaixo do valor de referéncia (10 pg/dL), ha uma probabilidade muito grande de
a crianga ser portadora da disfungdo. Contudo, este ndo é o Unico método diagnostico
possivel. Existe, também, a possibilidade de se realizar ultrassonografia de tireoide,
palpacdo e escaneamento. Além disso, mapeamento genético também é uma possibilidade
para estabelecer relacGes diagnosticas (KOLLATI, et al., 2020).

Os distarbios avaliados pela triagem neonatal devem ter confidveis testes de
triagem. Isso significa que deve existir a menor probabilidade possivel de haverem
resultados falsos positivos ou negativos. Ainda assim, ha a necessidade da disponibilidade
rapida de outro teste para comprovar o resultado, para que seja possivel iniciar o quanto
antes o tratamento. Além dos testes diagnosticos, a propria clinica tem um papel de
importancia na deteccdo do HC. Os sintomas da sindrome j& se apresentam em poucas
semanas de vida em 95% dos portadores. A circunferéncia da cabega pode aumentar
anormalmente, pode haver mixedema, ma alimentacdo, atraso no ganho de peso,
constipacéo, letargia, sono prolongado, hipotermia, hipotonia, choro rouco, pele seca,
ictericia prolongada com hiperbilirrubinemia, fontanelas grandes, macroglossia, face
grosseira e hérnia umbilical (RUSSEL, 2020).

A NBS (Triagem Neonatal) para hipotireoidismo congénito, hoje em dia,
recomenda colocar o sangue obtido na pungdo do calcanhar em um filtro especial. O
objetivo € detectar elevacdo da concentracdo de TSH e reducdo da concentracdo de T4
livre. Se o resultado for positivo, exames complementares podem ser levados em conta.
Captacdo, varredura e ultrassonografia de tireoide, além da dosagem de tireoglobulina
sérica também s&o importantes na deteccdo da doenca (LAUFFER, et al., 2021).
Entretanto, é importante salientar que deficiéncia de iodo, exposicdo excessiva ao iodeto,
anticorpos e exposicdo intrauterina a medicamentos antitireoidianos podem modificar
transitoriamente a funcao tireoidiana e confundir o diagnostico (RUSSEL, 2020).

A presenca ou auséncia da glandula tireoide pode ser comprovada por ultrassom ou
cintilografia (usando *™TC ou ?%). O que pode ajudar a diferenciar uma disgénese
(hipotireoidismo congénito é um exemplo) ou uma dishormogénese de tireoide (KEMPER,
2020).

Tratamento do Hipotireoidismo Congénito

A triagem neonatal para hipotireoidismo congénito (HC) permite a identificacdo e
o tratamento precoce dos lactentes afetados, levando ao virtual desaparecimento da
deficiéncia intelectual moderada ou grave devido ao hipotireioidismo neonatal. As
complicagdes clinicas do HC, como disturbios, lesdes cerebrais e retardo do crescimento
nervoso geralmente sdo mais sutis e ndo sdo bem distinguiveis nos neonatos. Além disso,
podem ser somente reconhecidas quando é tarde demais para tratamento e prevencéo.
Logo, a triagem de recém-nascidos é eficaz no que diz respeito ao diagnostico de HC,
possibilitando o tratamento precoce (NAZARI et al.,2021).
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Embora a maioria das criancas com HC ndo apresente inicialmente sinais ou
sintomas clinicos, a prevencdo da deficiéncia intelectual a longo prazo requer tratamento
imediato com reposicdo do hormonio tireoidiano levotiroxina (T4) (KEMPER et al.,2020).
De acordo com as recomendacdes da American Academy of Pediatric Endocrine Society,
lactentes com HC devem ser tratados o mais rapido possivel com T4, idealmente dentro de
duas semanas apds o0 nascimento, com monitoramento frequente para ajuste de dosagem e
avaliacdo do crescimento e desenvolvimento. (KEMPER et al.,2020).

De acordo com as diretrizes de consenso do HC recentemente atualizadas, o
tratamento do HC central consiste na administracdo de T4 uma vez ao dia (por via oral,
comprimidos ou preparacdo liquida). No HC central grave (T4 livre sérico antes do
tratamento <5 pmol/L), a dose inicial de T4 deve ser de pelo menos 10 pg/kg por dia, a fim
de trazer rapidamente o T4 livre para o intervalo de referéncia especifico para a idade. Para
reduzir o risco de sobre-tratamento, uma dose inicial mais baixa (5-10 pg/kg por dia) pode
ser usada em formas mais leves. O objetivo bioquimico de longo prazo com T4 é trazer e
manter o T4 livre sérico na metade superior do intervalo de referéncia especifico para a
idade. Embora faltem ensaios clinicos randomizados testando essa abordagem em criangas,
dados de estudos em adultos apoiam essa abordagem (LAUFFER et al.,2021).

A maior diferenca entre o tratamento do HC primario e central estd no
monitoramento do tratamento, sendo o T4 livre, em vez do TSH, o parametro mais
importante. Se o TSH antes do tratamento estiver baixo, as medi¢des subsequentes de TSH
podem ser omitidas. No que diz respeito ao monitoramento do tratamento, o
acompanhamento clinico e bioquimico é semelhante ao HC primario. A primeira avaliacdo
deve ser agendada de uma a duas semanas apds o inicio do tratamento. As avaliagcdes
subsequentes devem ocorrer a cada duas semanas até a normalizacdo do T4 sérico. A partir
dai, a frequéncia pode ser reduzida para uma dosagem de um a trés meses até a idade de 12
meses, a cada dois a quatro meses durante o segundo e terceiro anos de vida e a cada trés a
seis meses a partir de entdo (LAUFFER et al., 2021).

Quando a suspeita de sub ou sobretratamento, a medicdo de TSH e T3 livre ou
total pode ser atil. O subtratamento deve ser considerado quando o T4 livre estiver proximo
do limite inferior do intervalo de referéncia, principalmente se TSH>1,0 mUI/L. O
tratamento excessivo deve ser considerado quando o T4 livre estiver préximo ou acima do
limite superior do intervalo de referéncia e acompanhado de sinais clinicos de tireotoxicose
ou alta concentracgdo de T3 livre (LAUFFER et al., 2021).

Desde o inicio da NBS para HC, o progndstico do neurodesenvolvimento de
criancas diagnosticadas e tratadas com o HC primario melhorou drasticamente (LAUFFER
etal., 2021). Em 1980, Klein relatou QI médio de 76 observado em mais de 800 pacientes
com HC priméario diagnosticado clinicamente antes da era da NBS (LAUFFER et al.,2021).
Mais recentemente, em uma pesquisa e revisao sistematica de literatura, encontrou-se
quatro estudos populacionais conduzidos em paises de alta renda onde foi observado um
QI médio um pouco mais alto, de 85 entre criancas com diagnostico clinico de HC primario,
antes da introducdo da NBS. Além disso, 8-28% destas criangas foram classificadas como
portadoras de deficiéncia intelectual (LAUFFER et al.,2021).

Em contraste, os Ultimos estudos de acompanhamento de longo prazo em pacientes
com HC primario mostram que quando o tratamento com LT4 € iniciado antes da idade
média de 10 dias com uma dose inicial de pelo menos 10 pg/kg por dia, as criancas afetadas
tém um resultado de neurodesenvolvimento semelhante ao de irmdos ndo afetados na
segunda década de vida. (LAUFFER et al.,2021). Embora ndo tenham sido realizados
ensaios clinicos randomizados, os resultados desses estudos indicam que deteccdo precoce
e o tratamento adequado de LT4 de recém-nascidos com HC primario previne danos
cerebrais e atraso no desenvolvimento.
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Evolucéo da doenca em pacientes ndo tratados

O hipotireoidismo congénito é uma doenca genética de causa majoritariamente
idiopatica. Com isso, torna-se dificil definir a parte genémica que gera a mutacdo da
patologia. Atualmente, ja se pode identificar algumas origens dos distarbios patolégicos,
como mutacdo em proteinas do receptor de TSH e no gene Gsa. (Osteodistrofia hereditaria
de Albright) que vdo gerar uma maior resisténcia ao TSH nos receptores de membrana
celular. Outro exemplo séo os genes PAX-8, NKX2-1 e NKX2-5, cujas alteragcdes podem
ter como consequéncia a disgenesia da tireoide, gerando anormalidades cerebrais e
pulmonares (KUMAR et al., 2015).

Como ja discutido nesse artigo, o teste do pezinho com poucos dias de vida é
extremamente importante para o diagnostico de hipotireoidismo congénito, assim como de
outras doencas. Segundo pesquisas, apenas 1 terco da populacdo mundial tem acesso ao
teste do pezinho (THERRELL; PADILLA, 2018). No caso da Africa, esse nimero ¢ ainda
menor. Com isso, a chance de uma crianga crescer com uma doencga congénita, como € o
caso do HC, é extremamente alta. Por isso, 0 debate a respeito dos sinais e sintomas de
neonatos que nasceram sem o diagnostico para hipotireoidismo congénito é muito
importante.

Cerca de 95% dos neonatos afetados pelo HC nédo apresentam nenhum sintoma nos
primeiros dias. Quando ha sintomatologia, as mais comuns sdo ictericia neonatal
prolongada, choro rouco, letargia, movimentos lentos, constipacdo, macroglossia, hérnia
umbilical, fontanelas amplas, hipotonia e pele seca (Donaldson et al., 2021). No Brasil, a
incidéncia de HC varia de 1:2595 a 1:4795 o que € inferior a média mundial de 1:2000 a
1:4000 (Therrell et al., 2018).

A deficiéncia do Hormonio tireoidiano € de dificil diagnostico, sem exames
genéticos complementares e pode levar ao retardo mental e ao baixo desenvolvimento do
cérebro. O que poderia ser diagnosticado apenas anos depois com o desenvolvimento
deficitario da crianca (LAUFFER et al., 2021). Com isso, os diagndsticos genéticos se
tornam um diferencial e sdo considerados padrdo ouro na prevencdo de danos cerebrais
permanentes, melhorando a qualidade e a expectativa de vida da crianca.

Em pacientes adultos com HC, o sintoma mais comum encontrado foi a fadiga. E
vélido ressaltar que dificilmente se encontra pacientes com HC sem tratamento na sua fase
tardia para colher informacoes, visto que é uma doenca que pode deixar varias sequelas e
com uma alta taxa de mortalidade caso ndo seja tratado. Em pacientes adultos sob
tratamento, um fato importante a ser discutido é fardo da dor da aplicacdo da injecdo de
GH diariamente, o que para 54% dos pacientes contribui para uma reducdo da qualidade
de vida (Naafs et al., 2021).

Diante disso, é de suma importancia o rastreio precoce para o diagnostico de HC
e, com isso, evitar um grave comprometimento cognitivo, uma baixa velocidade de
processamento visuoespacial e grandes dificuldades motoras, sendo todos esses sintomas
visto em pacientes com um diagnostico tardio para HC (DONALDSON; GROSSE, 2021).
Dessa maneira, quanto mais precoce o diagndstico, maiores serdo as chances de prevenir
0s agravos provocados pela condigéo.

CONCLUSAO
Este estudo revelou que o Programa de Triagem Neonatal para deteccdo precoce e

tratamento dos casos de Hipotireoidismo Congénito tem alcancado sucessos consideraveis.
Nesse sentido, para conter as complicacbes do HC nas criancas atingidas, é preciso
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implementar as medidas de triagem, tratamento e acompanhamento de forma padronizada
e coerente em todo o pais, com base nas diretrizes nacionais e da OMS. Além disso,
também € necessario identificar as fraquezas e ameacas do programa e fornecer
informac0es sobre suas deficiéncias, direcionando a formulacao de politicas e canalizando
alocacdes de recursos. Nota-se que a deteccdo precoce do HC, seguida pelo diagnostico e
tratamento adequado possibilita as criancas obterem um melhor progndstico, com
neurodesenvolvimento adequado.
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INTRODUCAO

Ao longo dos anos, é notdrio que as doengas tireoidianas vém causando inimeras
perturbagdes ao bem-estar dos cidadaos em todo o mundo, provocando modificacdes no
estilo de vida em varias faixas etérias. Partindo desse tema, € perceptivel que a produgédo
hormonal da tireoide € um fator essencial para a homeostase corporal, posto que tais
substéncias proteicas desempenham um papel fundamental para o crescimento, a
especializacdo e a regulacao da atividade dos tecidos e dos 6rgdos. (SOARES et al., 2017)

Em vista disso, nota-se a importancia de aprofundar os conhecimentos acerca das
implicacOes dos disturbios tireoidianos para a populacdo. Ademais, € importante ressaltar
que a producdo tireoidiana é controlada pelo horménio liberador de tireotrofina (TRH),
secretado no hipotadlamo, e pelo horménio tireoestimulante (TSH), fabricado na hipofise.
Partindo desse tema, a tireoide produz triiodotironina (T3), o principal hormoénio dessa
glandula, e a tiroxina (T4), que é secretada em maior quantidade. (BERNE; LEVY, 2018)

Outrossim, a maior parte do T3 circulante é proveniente da desiodagdo do T4, fato
que evidencia a importancia da regulacao desses dois hormonios para 0 metabolismo, uma
vez que a maior parte dos tecidos apresentam receptores para esses constituintes. Em vista
dessas informacdes, as disfunc@es tireoidianas estdo associadas a varias modificacdes no
funcionamento do organismo. (ROSARIO, 2020)

Com base nisso, o hipertireoidismo corresponde ao aumento dos niveis circulantes
de T3 e T4 livres associado a deficiéncia de iodo, a doenca autoimune da tireoide e a
reducdo do tecido dessa glandula para o tratamento da Doenca de Graves. Outrossim, é
vélido destacar que o hipotireoidismo consiste em uma condi¢cdo marcada pela auséncia ou
producdo insuficiente desses horménios, provocada pela reducdo dos niveis de TRH ou
pela diminuicdo da acdo do TSH. (GUYTON, 2017)

A partir desse cenario, € possivel destacar que o hipotireoidismo é uma das doencas
enddcrinas mais comuns, estando presente em cerca de 5% da populagdo e sendo
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amplamente reconhecido por seus efeitos sobre os diferentes sistemas orgéanicos,
interferindo nos batimentos cardiacos, no humor, no ciclo menstrual e no ritmo do intestino.
(NUNES, 2003)

Essa disfuncdo na glandula tireoide se configura pela diminui¢do na produgéo dos
hormdnios T3 (triiodotironina) e T4 (tiroxina), ocasionando assim a reducdo generalizada
dos processos metabdlicos (hipometabolismo). Sendo assim, o distarbio pode ser
classificado como congénito ou adquirido, dependendo do momento em que ocorreu, COmo
primario, secundario ou terciario, a ser definido pelo local da lesdo, e como subclinico ou
clinico, mediante a sua intensidade. (SILVERTHORN et al., 2017)

Epidemiologicamente, tal patologia acomete mais a populagdo do sexo feminino do
que a do sexo masculino, e a incidéncia expande de forma proporcional a idade, sobretudo
apos os 50 e 60 anos. Entretanto, pode comprometer qualquer pessoa independente do
género ou idade e pode ter uma caracteristica familiar, como atingir varios membros de
uma mesma familia. (ROSARIO, 2020)

Diante disso, serd abordado o hipotireoidismo secundario (central), que ocorre
devido ao deficit de TRH hipotalamico, em que o hipotalamo é um pequeno centro de
comando no cérebro que fica proximo a hipofise. A funcdo dessa regido do encéfalo é gerar
impulsos nervosos e produzir o hormonio TRH, que, por meio do eixo hipotalamico-
hipofisario, atua na hipéfise, induzindo a liberagdo do TSH. (MOLINA et al., 2021)

Nessa perspectiva, disfuncdes hipotalamicas, como tumores, podem cursar com a
producdo insuficiente de TRH, resultando numa deficiéncia no estimulo da glandula
hipofisaria para que ela produza o TSH e, consequentemente, ha também diminuicdo do
estimulo para a tireoide, ocasionando o hipotireoidismo central. (ABUCHAM; VIEIRA,
2005)

Portanto, o presente trabalho tem o objetivo de detalhar as implicagdes dos
distarbios tireoidianos, com enfoque para o hipotireoidismo associado ao déficit de TRH,
correlacionando a sintomatologia e as modificagdes funcionais dessa patologia com a
fisiologia hormonal da tireoide. Por conseguinte, esse estudo faz uma avaliacdo sobre o
hipotireoidismo, tendo como base as formas de diagndstico, a epidemiologia e o tratamento
dessa disfuncéo.

MATERIAIS E METODOS

A pesquisa vigente se trata de uma revisdo de literatura baseada na utilizacdo de
artigos cientificos, haja vista que esses artigos possibilitam a analise de tematicas
intrinsecamente relacionadas ao hipotireoidismo. Nesse contexto, foi empregada a pesquisa
basica como método primordial, uma vez que tem como intuito promover a compreensao
de novos conhecimentos por meio da investigacgéo teorica.

Outrossim, também foi utilizada a pesquisa explicativa, a qual tem como funcgéo
aprofundar informacdes sobre as causas dos fendmenos estudados, no que tange ao
presente artigo, explicacdes sobre a correlacdo entre a deficiéncia do TRH e o
hipotireoidismo secundario. Nessa perspectiva, as seguintes bases de dados foram
essenciais: Sistema online de Busca e Andlise de Literatura Médica (MEDLINE),
Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e Coleciona
SUS.

Para a realizagdo desse processo, foram utilizados descritores para a busca e a
selecdo dos artigos, que foram identificados pela plataforma virtual Descritores em ciéncias
da saude (DeCS/MeSH). Dentre eles, estdo: “Hipotireoidismo”, “TRH” e “Hipotadlamo”.

Os critérios de inclusdo foram referentes ao emprego de artigos gratuitos,
disponiveis online, publicados em inglés, espanhol e portugués, e que estivessem
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vinculados diretamente a temética abordada. Diante desse contexto, ndo foram aplicados
na pesquisa estudos incompletos, duplicados, monografias, trabalhos de concluséo de curso
(TCC), teses ou que ndo possuissem intrinseca associacdo com a abordagem estabelecida.

RESULTADOS

Neste estudo, através dos descritores supracitados, foram encontrados 2826 artigos.
Desses, apos restrices, foram selecionados 73 artigos, dos quais foram selecionados 5 para
a analise, visto que se encaixavam nos critérios de inclusdo. Ademais, houve a cria¢do de
um fluxograma para evidenciar o processo de selecdo, escolha e exclusdo dos materiais
encontrados e de uma tabela contendo variaveis referentes a cada estudo: autor, ano da
publicacdo, titulo, propositos da pesquisa, tipologia e principais resultados obtidos.

Figura 01 - Fluxograma do processo de selecdo dos artigos.
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QUADRO 01 - Exposicao da sintese dos artigos inseridos na Revisdo de Literatura por
meio de um quadro, de forma a sintetizar as principais informacdes referentes ao
hipotireoidismo por déficit de TRH hipotalamico, sendo incluido: Titulo, Autor/ Ano, Tipo
de estudo, Objetivos e Resultados encontrados.

Autor /Ano

Titulo

Objetivos

Principais Resultados Encontrados

Chagas et al.,
2016

Triagem de hipotireoidismo
em criangas - Visdo dos
médicos da  atencdo
primaria & salde de um
municipio de médio porte.

Avaliar quais pardmetros
os médicos da atengdo
primaria a salde do
municipio de S&o Carlos,
SP, Brasil, adotam para
realizar a triagem da
funcdo tireoidiana em
criangas e adolescentes,
quais exames
complementares séo
solicitados e qual a
conduta  diante  dos
resultados  laboratoriais
alterados, observando-se
a notoriedade que o
funcionamento correto da
tireoide ocasiona para o
organismo humano.

As situagdes clinicas mais frequentes apontadas
pelos participantes como indicacdes de avaliagdo
tireoidiana foram: obesidade, com 23 respostas
(88,5%); baixa estatura, com 16 (61,5%); e
sindrome de Down, com 8 (30,8%). A conduta
mais frequente diante de um resultado alterado foi
0 encaminhamento a0  endocrinologista
pediatrico, com 14 respostas  (53,8%),
justificando-se a  importdncia do  bom
funcionamento tireoidiano, o qual é controlado
pelo TRH e pelo TSH.

Couto;
Cavichiolli,
2018

Doencas da tireoide na
gestacéo.

Entender que as doencas
da tireoide sdo
relativamente frequentes
durante a gravidez e que
hd uma grande relagdo
entre a tireoide materna e
a fetal.

Observou-se que o hipotireoidismo ocorre em
0,2% a 1% das gravidas em areas com ingestdo
adequada de iodo. Notou-se ainda que o padréo de
referéncia do TSH durante a gravidez é reduzido
em relagdo & mulher ndo grdvida e que a maior
reducdo é observada durante o primeiro trimestre,
por causa dos niveis elevados do hCG sérico, que
estimulam diretamente os receptores de TSH,
estimulados pelo TRH, e aumentam a producéo
hormonal.

Oliveira;
Cabral, 2020

Perfil dos  hormonios
tireoidianos de mulheres
acima de 50 anos

atendidas em um
laboratério de referéncia de
Serrinha-BA.

Caracterizar o perfil dos
horménios tireoidianos,
TSH e TRH de mulheres
com idade maior ou igual
a 50 anos atendidas no
Laboratério Municipal de
Referéncia Regional de
Serrinha

(LMRRS) no ano de
2017.

Foi encontrada uma prevaléncia moderada de
disfungdes tireoidianas, alterando os niveis de
TSH, TRH, T3 e T4, sendo 58,62% de casos de
hipotireoidismo e 41,38% de hipertireoidismo.

Universidade
Federal do
Rio Grande

do Sul, 2017

TeleCondutas:
hipotireoidismo.

Caracterizar 0
hipotireoidismo como a
doenca tireoidiana mais
comum, investigando o0s
sinais e sintomas mais
frequentes e a
importancia do  seu
diagnostico laboratorial.
Foi diferenciado os tipos
de hipotireoidismo, as
formas de tratamento

Como resultados encontrados observou-se que o
hipotireoidismo é a doenca tireoidiana mais
comum, em que o TSH s devera ser solicitado
para pacientes com suspeita de disfuncéo
tireoidiana, o qual é estimulado pelo TRH, sendo
necessario 0 acompanhamento do paciente,
monitorando-se o TSH a cada 8 semanas apds o
inicio do tratamento até atingir a normalidade.
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associadas com 0
acompanhamento e o
monitoramento do TSH,
auxiliando na analise do

TRH.
Yavuzetal., | A resposta hipofisaria | Foi caracterizado o eixo | Treze pacientes com idade de 51,2 + 8,29 anos
2013 dindmica ao teste de | hipofise-tiredide em | completaram o teste de estimulacdo de TRH em
estimulacio com  dose | pacientes com | dose crescente. Nenhuma diferenca significativa
crescente de TRH em | hipotireoidismo entre os tratamentos L-T3 e L-T4 foi observada
pacientes com | recebendo doses | em TSH Cmax ou area sob a curva. L-T4 resultou

hipotireoidismo  tratados | equivalentes de L-T3 ou | em um Tmax pequeno, mas significativamente
com terapia de reposicdo de | L-T4 pelo teste de | mais curto em comparagdo com L-T3 (3,5+0,73
liotironina ou levotiroxina. | estimulacdo de TRH em | min na dose de 200 pug de TRH , P < 0,03). Além
dose escalada disso, a dose de 5 pg de TRH em comparacao com
200 pg resultou em um Tmax mais curto em
ambos os bracos de tratamento (6,9 + 0,59 min L-
T3,4£0,3min L-T4; P =0,0002).

DISCUSSOES

O hipotdlamo é uma area encefalica localizada abaixo do talamo e proximo a
hipdfise. Apesar de ser uma regido pequena, possui alta relevancia para a homeostase do
organismo, haja vista que realiza uma integracdo direta entre os sistemas enddcrino e
nervoso. Essa regido € considerada como o principal regulador do metabolismo, uma vez
que controla, a partir de nucleos proprios, mecanismos envolvidos na ingestao de alimentos
(como a sede e o apetite), temperatura, emocg0es, sono e vigilia. (AGUILERA,; LIU, 2012)

Ademais, o hipotalamo é responsavel por sintetizar horménios que védo controlar a
acdo da hipofise, ativando ou inibindo sua atividade, e que véo interferir em diversas
estruturas corporais. Dentre as varias células neuronais responsaveis pela producédo
hormonal, os neurdnios parvocelulares do nucleo paraventricular vdo produzir o Hormonio
Liberador de Tireotrofina, o TRH, o qual estimula a liberacdo do Horménio
Tireoestimulante (TSH) e da prolactina. (AGUILERA; LIU, 2012)

Nesse sentido, Brenta et al (2013) complementam que o TSH, ou tireotrofina, é
uma glicoproteina produzida e secretada pela adenohipéfise que possui a funcdo de
controlar a glandula tireoide. Os hormonios tireoidianos (T3 e T4) realizam feedback
negativo no eixo hipotalamo-hipofise-tiredide e controlam o metabolismo dessa glandula
enddcrina. Portanto, a diminuicdo dessas substancias produzidas pela tireoide estimula a
liberacdo de mais TSH. (BRENTA et al., 2013)

Acresca-se ainda que os tireotrofos da adeno-hipofise liberam a tireotrofina devido
a estimulacdo hipotaldmica pelo TRH. Além disso, Moura e Moura (2004) também
afirmam que o TRH € o hormonio que estimula a secre¢cdo do TSH. Esse, por sua vez, tem
diversos alvos enddcrinos e afeta fungdes cognitivas, gerando varios efeitos que podem ser
considerados tanto tireoidianos quanto ndo tireoidianos. Diante disso, alguns efeitos
internos (como doencas) ou externos (como produtos quimicos) podem interferir nos niveis
de TRH. (DUNTAS et al., 1999)

A exemplo disso, Duntas et al. (1999) mencionam a “Sindrome do doente
eutireoidiano”, a qual ocorre em pessoas que apresentam uma fungdo tircoidiana normal,
porém os resultados dos exames estdo alterados. Os niveis de T3 e T4 estdo reduzidos, o
TSH pode estar normal, o pro-TRH esta diminuido e a degradacdo do TRH no sangue
também estd reduzida. Esse quadro indica que h4 comprometimento da regulacdo dos
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hormdnios tireoidianos diante de alguma forma de estresse fisioldgico, devido a
intervencBes cirdrgicas, déficits de carboidratos, insuficiéncia renal ou hepética.
(DUNTAS et al., 1999)

O hipotireoidismo propriamente dito é uma das doengas mais comuns entre aquelas
gue acometem a glandula tireoide. Em meio a populacdo geral, possui prevaléncia de 2%
e 15% em individuos com idade superior a 60 anos. Nunes (2003) afirma que o
hipotireoidismo mostra-se presente em aproximadamente 5% da populagdo mundial, sendo
reconhecido por seus efeitos relacionados aos sinais e sintomas em diversos sistemas do
organismo humano. Em 95% dos casos, o hipotireoidismo apresenta-se como uma
disfuncdo na glandula tireoide (hipotireoidismo primario), mas também pode ser um
comprometimento  hipofisario  (hipotireoidismo  secundario) ou hipotalamico
(hipotireoidismo terciéario). (UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL,
2017)

Nessa perspectiva, 0 hipotireoidismo primario é a forma mais comum da doenca e
ocorre devido a disfungbes na glandula tireoide ou devido ao uso em excesso de
medicamentos, sendo caracterizado pelo aumento de TSH e pela diminuicdo de T4 livre ou
total. E causado, geralmente, por doencas autoimunes, como a tireoidite de Hashimoto.
(UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL, 2017)

Ja o hipotireoidismo central, também conhecido como secundario, pode ser
resultado de deficiéncias tanto na sintese, quanto na secrecdo do TSH pela hipofise ou do
TRH pelo hipotadlamo. Apresenta diversas causas, dentre elas estdo tumores, traumas e
infeccbes infiltrativas, inflamatorias ou congénitas. Além disso, outro fator a ser
considerado é a presenca de defeitos funcionais na producdo ou na liberacdo do TSH em
decorréncia de mudancas genéticas e da utilizacdo de algumas drogas, como dopamina e
glicocorticoides. (BRENTA et al., 2013)

Outrossim, ha também a classificacdo do hipotireoidismo em duas apresentagdes:
o hipotireoidismo declarado e o subclinico. O hipotireoidismo declarado, também
conhecido como franco, é manifestado devido a uma grave deficiéncia da glandula tireoide
em produzir seus horménios. Por outro lado, o hipotireoidismo subclinico (HS) é uma
forma moderada da doenca, em que 0s niveis dos hormdnios tireoidianos tém uma discreta
diminuicdo, porém continuam dentro da faixa normal de valores, e a concentracdo de TSH
fica levemente elevada. Sendo assim, raramente o HS apresenta sinais e sintomas.
(BRENTA et al., 2013)

Dessa forma, Lopes e Santos (2017) caracterizam o hipotireoidismo pelos niveis
diminuidos dos hormonios triiodotironina (T3) e tiroxina (T4) no sangue. Quando os niveis
dessas moléculas se encontram abaixo do normal, os processos realizados no corpo também
ficam reduzidos, ja que esses hormdnios sdo sistémicos e comprometem todas as fungdes
do sistema organico. (LOPES; SANTOS, 2017). Por outro lado, Oliveira e Cabral (2020)
acrescentam que essa disfuncdo também pode ser causada pela diminuicdo do TSH e do
hormdnio estimulador da tireotrofina (TRH). (OLIVEIRA; CABRAL, 2020)

O deficit de TRH, embora seja uma forma bastante incomum de hipotireoidismo,
ocorre devido a, principalmente, doencas e tumores que afetam o hipotdlamo ou o conjunto
hipotalamo-hipdfise, que va@o impedir a producdo e, consequentemente, a liberagdo desse
hormonio para a execucgdo de suas atividades enddcrinas relacionadas a sintese e a secrecao
dos hormonios tireoidianos. Outrossim, suas causas podem estar vinculadas a outros 6rgéos
que possuam ligacdo com o eixo hipotaldmico-hipofisario. (OLIVEIRA; CABRAL, 2020)

Com base nisso, Pinto e Bronstein (2008) ressaltam que os tumores hipofisarios,
adenomas, em sua grande maioria, representam de 10% a 15% de todas as neoplasias
intracranianas e podem ser classificados em microadenomas (<10 mm) ou macroadenomas
(>10 mm), afetando a producgédo dos hormaonios tireoidianos. (PINTO; BRONSTEIN, 2008)
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Além disso, tais tumores benignos sdo os tipos de neoplasias que mais prejudicam
essa regido, uma vez que o aumento dessas células pode atingir o hipotalamo e interferir
na producdo hormonal dessa glandula. Os adenomas funcionantes (secretores) sdo aqueles
que secretam hormonios de forma exagerada, j& os adenomas ndo funcionantes (ndo
secretores) sdo aqueles que ndo tém producdo hormonal, fato confirmado por Mendes et
al. (2015). (ABUCHAM; VIEIRA, 2005)

Partindo desse tema, o desenvolvimento de adenomas hipofisarios pode alterar a
producdo do hormonio liberador de tireotrofina, posto que os pacientes que apresentam
essa neoplasia possuem uma reducgéo da resposta do TSH ao TRH, evidenciando que esse
hormdnio torna-se insuficiente para estimular a producéo de tireotrofina, corroborando os
estudos de Holanda et al. (2016). Com isso, nota-se a importancia dos tumores que afetam
0 eixo hipotalamico-hipofisario e, consequentemente, a secre¢do de TRH. (ABUCHAM;
VIEIRA, 2005)

As manifestacdes clinicas mais comuns dessa disfungdo endocrina ocorrem devido
a diminuigdo dos horménios tireoidianos, os quais reduzem as fungdes metabdlicas como
um todo. Nesse vies, 0os hormdnios da tireoide sdo necessarios para 0 crescimento
fisiolégico e, quando estdo diminuidos, podem acarretar prejuizos para o desenvolvimento
corporal do individuo. (UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL, 2017)

Diante disso, Chagas et al. (2016) citam os déficits no crescimento, como a baixa
estatura, atrasos no desenvolvimento 6sseo, neuropsicomotor e escolar. Também sédo
notaveis sintomas como bradicardia, palidez, obstrucdo intestinal, astenia, dispneia,
intoleréncia ao frio, atrasos na puberdade, irregularidade menstrual, queda de cabelo,
aumento de peso e bocio. (CHAGAS et al., 2016) Com relacdo aos sintomas especificos
do hipotireoidismo secundario, a Universidade Federal do Rio Grande do Sul (2017)
corrobora com essa sintomatologia e acrescenta ainda a presenca de pele e cabelos secos,
despigmentacdo, macroglossia, atrofia das mamas e hipotensdo. (UNIVERSIDADE
FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL, 2017)

Além disso, Chagas et al. (2016) alegam que pacientes que possuem outras
comorbidades que podem ter relacdo com a disfuncéo da glandula tireoide também devem
ser investigados, mesmo que ndo apresentem sintomas, a exemplo da sindrome de turner,
sindrome de down, diabetes mellitus tipo 1 e dislipidemias, casos esses em que pode haver
diagnostico diferencial. (CHAGAS et al., 2016)

E valido ressaltar que Oliveira e Cabral (2020) apoiam o pressuposto, haja vista que
o0 hipotireoidismo subclinico, que raramente apresenta sintomas, pode evoluir tanto para
um hipotireoidismo franco (declarado), com uma sintomatologia mais evidente, quanto
para outros disturbios envolvidos com o metabolismo, como alteracdes nos lipidios,
carboidratos, dislipidemias e doencas cardiovasculares, haja vista que os hormdnios
tireoidianos estdo intrinsecamente relacionados ao metabolismo de lipidios, pois regulam
suas atividades e as das enzimas envolvidas no metabolismo das lipoproteinas.
(OLIVEIRA; CABRAL, 2020)

Em adigéo a isso, Chagas et al. (2016) afirmam que estudos ndo relatam que haja
uma relacdo sobre a obesidade ser um fator causal para essa enfermidade, e sim que o
hipotireoidismo subclinico € mais comum em pacientes que possuem niveis elevados de
colesterol total do que naqueles que estdo com o perfil lipidico normal. (CHAGAS et al.,
2016)

Ademais, hd também o coma mixedematoso, que é caracterizado como uma forma
grave de hipotireoidismo e estd ligado a diminuicdo da funcdo da glandula tireoide,
ocorrendo principalmente devido a falta de tratamento dessa disfungdo endocrina ou em
decorréncia de uma terapéutica inadequada. Além disso, é considerada uma situagdo de
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emergéncia, devendo ser tratada rapidamente, visto que possui altos indices de letalidade.
(ESTEVES; SCHMITT; ALMEIDA, 2014)

Dentre os sintomas mais comuns citados por Esteves, Schmitt e Almeida (2014),
estdo hipoxemia, hipercapnia, hipotermia, diminuicdo do débito cardiaco e a reducdo da
funcao de diversos 6rgdos, uma vez que ha o decréscimo do metabolismo e da termogénese.
Nessa perspectiva, Gonzalez et al. (2022) corroboram com essas manifestacdes clinicas e
acrescentam que a alteracao eletrolitica considerada como mais relevante é a hiponatremia,
a qual cursa com convulsGes generalizadas, diminuicdo da consciéncia e até a progressao
para 0 coma. (GONZALEZ et al., 2022)

De acordo com a Sociedade Brasileira de Endocrinologia e Metabologia, ha a
recomendacéo do rastreio do hipotireoidismo para alguns grupos de risco, como mulheres
gravidas, idosas acima de 60 anos e pacientes submetidos a radiacdo da tireoide ou com
disfuncgéo anterior da glandula. (CHAGAS et al., 2016)

Segundo Pinheiro e Nunes (2019), a alteracdo da funcéo da tireoide é considerada
0 segundo distarbio enddcrino que mais ocorre nas pacientes que estdo em idade
reprodutiva. Ao encontro disso, Lopes e Santos (2017) destacam que durante a gravidez a
glandula tireoide sofre modificacdes decorrentes da hiperplasia tecidual e do aumento da
sua vascularizacdo. Sabe-se que nesse periodo os niveis dos hormonios tireoidianos, do
TSH e do TRH possuem valores normais e tipicos, utilizando parametros especificos para
cada trimestre gestacional. (COUTO; CAVICHIOLLI, 2018)

O diagnostico do hipotireoidismo, de forma geral, exige um grande indice de
suspeitas em cenarios clinicos diferentes. E importante que haja um alerta médico no que
tange a deteccdo dos sinais e sintomas mais frequentes, como bradicardia, pele seca,
fraqueza, edema palpebral e pele fria. Contudo, muitas dessas caracteristicas clinicas sao
inespecificas, principalmente em idosos. (BRENTA et al., 2013)

Segundo Brenta et al. (2013), depois da analise dos aspectos clinicos, para
confirmar ou excluir o diagnostico, é necessario uma avaliacdo bioquimica para verificar
os valores do TSH e T4 livre. Entretanto, Chagas et al. (2016) referem que a Sociedade
Brasileira de Endocrinologia e Metabologia recomenda que em adultos com suspeita de
hipotireoidismo deve ser realizada, primeiramente, a dosagem de TSH e, caso seus valores
estejam alterados, apds cerca de 2 a 3 meses o T4 livre deve ser dosado. (CHAGAS et al.,
2016)

Nessa perspectiva, se 0 paciente apresentar sinais e sintomas caracteristicos de
hipotireoidismo sem alteracGes nos valores de TSH, € recomendado repetir 0s exames e
haver a suspeita de hipotireoidismo secundario. Apés a confirmacdo bioquimica dessa
disfuncdo enddcrina, é preciso identificar a etiologia, e isso ocorre atraves de uma analise
criteriosa da histdria familiar e pessoal, somada a existéncia do bécio e ATPO positivos.
(UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL, 2017)

Embora o TRH néo seja tdo relevante para analise das disfuncdes tireoidianas, seus
analogos sdo muito utilizados para o tratamento da doenca degenerativa espinocerebelar.
Apesar disso, a estimulagdo desse hormonio com aplicagdo de cerca de 200 a 400 pg por
via intravenosa, 1 mg por via intranasal ou 40 mg por via oral, pode ser empregada para
diagnostico de distarbios da tireoide quando os niveis hormonais ainda estdo normais.
Logo, os valores de TSH aumentam com a aplicagdo de TRH em individuos normais.
(BAEZ-JURADO et al., 2019)

Esse ensaio de estimulagdo do TRH pode ser indicado para deteccdo de
hipotireoidismo quando os niveis ainda estdo normais. Sua principal aplicabilidade é na
diferenciacdo entre os tumores hipofisarios secretores de TSH e a variante hipofisaria da
resisténcia aos hormonios tireoidianos, e para o rastreamento de tumores hipofisarios.
(BAEZ-JURADO et al., 2019)
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Além disso, Yavuz et al. (2013) reiteram que o objetivo do tratamento nos casos de
hipotireoidismo é atingir niveis de TSH e TRH dentro dos valores normais de referéncia e
a resolucdo dos sintomas clinicos. Em vista disso, a levotiroxina é comumente utilizada,
sendo considerada o farmaco padrdo de atendimento. (YAVUZ et al., 2013)

CONCLUSAO

Portanto, partindo do que foi supracitado, percebe-se que o hipotireoidismo por
déficit de TRH hipotalamico agrupa-se como uma das manifesta¢fes do hipotireoidismo
secundario, no qual o hipotalamo sintetiza 0 TRH de forma insuficiente, ocasionando a
reduzida producio do TSH. E observavel que a diminui¢do dos hormdnios tireoidianos
prejudicam a funcao sistémica do organismo humano, causando alteracdes e manifestacoes
clinicas como sonoléncia, intolerancia ao frio, bradicardia, fadiga, ganho de peso e letargia.

Conclui-se que o hipotireoidismo por déficit de TRH hipotalamico, apesar de
incomum, é uma disfungdo tireoidiana que necessita de grande atencdo na
contemporaneidade social, sendo relevante o estudo sobre a epidemiologia, o diagndstico
e o tratamento, promovendo a melhoria da qualidade de vida dos individuos acometidos
por essa disfuncdo tireoidiana.
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