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O Projeto Diretrizes, iniciativa conjunta da Associa¢do Médica Brasileira e Conselho Federal
de Medicina, tem por objetivo conciliar informagées da drea médica a fim de padronizar
condutas que auxiliem o raciocinio e a tomada de decisdo do médico. As informagées contidas
neste projeto devem ser submetidas a avaliagdo e a critica do médico, responsavel pela conduta
a ser seguida, frente a realidade e ao estado clinico de cada paciente.
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DESCRIGAO DO METODO DE COLETA DE EVIDENCIA:
Revisdo bibliogréfica de artigos cientificos e recomendagdes de diretrizes
internacionais.

GRAU DE RECOMENDAGCAO E FORGA DE EVIDENCIA:

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consisténcia.

B. Estudos experimentais ou observacionais de menor consisténcia.

C. Relatos de casos (estudos ndo controlados).

D. Opinido desprovida de avaliagdo critica, baseada em consensos,
estudos fisiologicos ou modelos animais.

OBJETIVOS:

1. Melhorar o diagndstico precoce;

2. Promover o tratamento visando ao controle do hipertireoidismo;
3. Diminuir a incidéncia das complicacdes associadas.

CONFLITO DE INTERESSE:
Nenhum conflito de interesse declarado.
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Hipertireoidismo

RASTREAMENTO DA DISFUNCAO

A Associagio Americana de Tirec’)iclel(D) recomenda o
rastreamento de adultos para disfungéo tireoidiana por meio da
mensuragao das concentragbes do horménio estimulante da tireside
(TSH), a partir dos 35 anos de idade e a cada 5 anos posterior-
mente, sobretudo em mulheres. Individuos com manifestag()es
clinicas potencialmente atribufveis ao hipertireoidismo e aqueles
com fatores de risco para o seu desenvolvimento devem realizar
dosagens mais freqiientes do TSH.

Alguns fatores de risco encontrados na histéria pa’colégica pes-
soal ou familiar indicam um risco aumentado de desenvolvimento
de hiper’cireoidismo:

e Histéria pessoal: (1) sexo {eminino; 2) dis{;ungéo tireoidiana
prévia; (3) ]oécio; (4) uso de medicamentos como amiodarona,
citocinas e compostos contendo iodo.

*  Histéria familiar: (1) doenga tireoidiana; (2) miastenia gravis;
(3) diabetes mellitus tipo 1; (4) insuficiéncia adrenal primaria.

Alguns resultados alterados de exames laboratoriais po&em
sugerir, quando persistentes e associados a outros fatores de
riscos, ]aipertireoidismo:

. Hipercalcemia;
° Elevagio da fosfatase alcalina;
° Elevagio de transaminases.

As concentragdes séricas de TSH se encontram suprimidas
em virtualmente todas as formas freqiien’ces de hiper’tireoidismo e
tireotoxicose, tipicamente abaixo de 0,1 mIU/L. A dosagem sérica
da tiroxina livre (T4 livre) ou da triiodotironina livre (T3 1iV1‘e)
sérica, em caso de T4 livre normal, estd indicada para avaliagéio
posterior em individuos com TSH < 0,1 mIU/L. Existem dois
tipos raros de hipertireoidismo mediado pelo TSH (a&enoma
hipofisério secretor de TSH e resisténcia hipoﬁséria aos hormonios
tireoiclianos), nos quais o (liagnéstico pode ser confundindo pela
dosagem isolada deste horménio; na suspeita destas concligf)es, a

dosagem de T4 e T3 livres ¢ mandatéria.
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DiaeNo6sTICO (AACE THYROID TASK FORCE,
2002)(D)

As manifestagc“)es clinicas mais comumente

encontradas no hipertireoiclismo sao:

e Ansie(lade, nervosismo, irritaljilida(le;

° Fadiga;

® Fraqueza muscular;
*  Bécio;

° Emagrecimento;

* Insoénia;

Sudorese excessiva;

° Palpitagéo, taquicarclia, taquiarritmias
atriais;

e Intolerancia ao calor;

Pele quente e sedosa;

° Tremor;

e Pressio arterial (livergen’te;

° Hiper-reﬂexia;

Retragao palpelaral;

° Exo{"talmia;

Alteragées menstruais;

° Hiper{agia;

* Hiperdefecagio.

Apés anamnese (le’caﬂlada, o exame fisico

deve incluir:

Aferig&o do peso, da pressao arterial, e da
freqiiéncia cardiaca;

Palpag&o ¢ ausculta da tireside (para deter-
minagao do tamanho, consisténcia, presen-
ca de nodularidade e Vascularizagio);

* Exame neuromuscular;

Exame ocular (na busca de exoftalmia e/ou
outros sinais de o{'talmopa’cia) ;

* Exame derma’tolégico;

Exame C].O apare”’lo cardiovascular;

Avaliagéo laboratorial:

A (losagem do TSH ultra-sensivel (sensil)ili-
dade< 0,02 mIU/L) é o teste de escolha para
o diagnéstico de hipertireoiclismo franco ou
subclinico. O excesso de hormonios
tireoidianos de qualquer causa (exceto nos ca-
sos raros de aumento do TSH) resultard em
TSH suprimido (usualmen’ce < 0,1 mIU/L);
As concentragdes séricas de T4 livre se en-
contrardo habitualmente elevadas ; na ausén-
cia de elevagéo do T4 livre e presenga de
TSH suprimido, deve-se dosar o T3 livre
(por vezes, este é o primeiro horménio a se
clevar tanto na &oenga de Graves como no
bécio nodular téxico);

A dosagem das concentragbes hormonais to-
tais de T3 e T4 nio sio recomendadas isolada-
mente porque resultados alterados nas suas
mensuragdes ocorrem muito mais
freqiientemente devido a anormalidades nas
gloljulinas liga(loras dos horménios tireoidianos
do que a alteragées da {:ungéio ’cireoidana;

A dosagem do anticorpo anti-receptor do
TSH (TRAL) nio estd indicada rotineira-
mente, mas pode ser ttil em casos selecio-
nados ; sua sensibilidade em individuos com
(loenga ativa e ainda nio tratada é de 80% a
90%3(A)Y(D). A dosagem de TRAD ests

indicada nas seguintes situagdes:

» Investigagdo da etiologia do hiper—
tireoidismo, quando o quadro clinico ndo
é evidente ;

» Em gestantes eutireoidianas com passa-
do de doenga de Graves submetidas a
radioiodo ou tireoidectomia ou com do-
enga de Graves presente, para predigéo
de tireotoxicose neonatal decorrente de
passagem transplacentéria de TRAL;

niveis maternos elevados do anticorpo
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durante o primeiro trimestre da gesta-
cao indicam um risco de hipertireoidismo
fetal, enquanto niveis aumentados no
terceiro trimestre associam-se ao risco
de hiper’cireoidismo neona’cal;

» Diagnéstico diferencial da tireotoxicose
gestacional (1° trimestre);

» Diagnéstico diferencial de individuo
eutireoidiano com exoftalmia, especial—
mente quando bilateral.

* A captagdo de iodo radioativo (1123 ou 1131
pode ser titil para o diagnés’cico diferencial
das causas de ]nipertireoiclismo e para o
caleulo eventual da dose terapéutica de 1131,

DOENCA DE GRAVES

E a causa mais comum de hipertireoidismo,
em todo o mundo. A sua incidéncia ¢ mais ele-
vada na faixa etdria compreendida entre 20 e
50 anos, afetando aproximaclamente 2% das
mulheres ¢ 0,2% dos homens. O receptor do
TSH (TSHR) constitui o auto-antigeno pri-
mario da &oenga de Graves, pois sofre esti-
mulagao por anticorpos especificos direcionados
contra ele. A doenga é caracterizada clinicamen-
te pela presenga de bécio difuso, tireotoxicose,
oftalmopatia infiltrativa e, ocasionalmente,
(].ermopa’cia infiltrativa (mixeclema pré-til)ial). @)
hiper’cireoi&ismo e o fendmeno infiltrativo
podem ocorrer juntos ou isoladamente.

TRATAMENTO*(D)

As opgdes terapéuticas atualmente dispo—
niveis sdo as &rogas antitireoidianas (DAT), a
cirurgia e o iodo radioativo (I'3h), sendo que ne-
nhuma delas ¢ considerada ideal, visto que nao
atuam diretamente na etiologia/pa’cogénese da
disfungéo. O I8! tem sido cada vez mais utili-
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zado como primeira escolha terapéutica por tra-
tar-se de um tratamento clefinitivo, de facil
administrag&o e seguro. As DAT ainda sdo uti-
lizadas como primeira escolha nos casos de pa-
cientes com bécios pequenos, criangas e adoles-
centes, e na gravi(lez. A tireoidectomia é, atual-
mente, quase um tratamento de excegao, com
indicagéo restrita para casos em que as DAT ou
o I3 sejam contra-indicados. Tanto o iodo ra-
dioativo quanto a cirurgia sao considerados te-
rapia al)lativa, porque melhoram a tireotoxicose
por meio de remogao permanente ou destrui-
gao de tecido tireoidiano. Hipotireoidismo per-
manente é a principal desvan’cagem da terapia
a]olativa, enquanto recidiva do hipertireoidismo
& mais observada no tratamento com drogas
antitireoidianas.

Drogas antitireoidianas

Propiltiouracil e metimazol sdo as (lrogas uti-
lizadas no tratamento da cloenga de Graves ha
mais de 60 anos. Esses compostos, pertencen-
tes a classe das tionamidas, tém como mecanis-
mo de agao primadrio a inil)igéio da sintese de T3
e T4 nas células foliculares. Embora ainda
controverso, postula—se que as DAT também
apresentem uma agao na auto-imunidade.

A escolha das DAT depende da preferéncia
e experiéncia do médico assistente. O uso do
metimazol (MMI) apresenta a grande vantagem
da dose tnica diéria, os efeitos colaterais sdo
dose-clepen(lentes (raros com dose <20mg/dia)
e ]nepatotoxicidade menos grave. Alguns auto-
res sugerem que o PTU deve ser a droga de
escolha na gravidez e na lactagéo, porque atra-
vessa menos a barreira placentéria e é encon-
trada em menor quantidacle no leite materno
que o MMI. Qutros autores, no entanto, ques-
tionam as restrigbes ao uso do MMI, porque os
estudos ndo demonstram efeitos inclesejéveis
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para o feto, exceto, talvez, pela aplasia cutis®(C).
O PTU deve ser a droga de escolha no trata-
mento do hipertireoiclismo grave ou tempesta-
de tireoidiana, visto que em altas doses inibe a
conversdo de T4 para T3%(D). Pacientes que uti-
lizam doses mais elevadas apresentam resposta
mais répida ao tratamento e praticamente todos
os pacientes evoluem para cutireoidismo den-
tro de 6 a 12 semanas apds inicio do tratamen-

to com metimazol (3Omg/dia)7(A).

A mais importante decisdo terapéutica, na
escolha das DAT como tratamento de primeira
esco”na, deve sera prol)a]oilidade de remissio da
doenga. Estudos realizados em diferentes cen-
tros mostram que 40% a 50% dos pacientes
tratados com DAT apresentaram remissao da
cloenga (eutireoiclismo ]oioquirnico apés 1 ano
de suspensao da me(licagio). Dados sobre chance
de remissio em pacientes do sexo masculino,
jovens, ta]oagistas ou com bécios volumosos sao
controversos, entretanto, a maioria dos estudos
mostra que bécios volumosos, longo tempo de
doenga e niveis muito elevados de T3 se associ-
am a maior chance de recidiva da doenga.
Qutros fatores controversos referem-se a taxa
de remissio relacionada aos niveis basais baixos

de TRAb ou diminuigéo desses anticorpos apés
suspensdo das DAT*D).

Do ponto de vista pratico, parece razoavel
administrar DAT durante 12 a 18 meses, na
dose apropriada para controlar a tireotoxicose
clinica e la]oora’corialmente, uma vez que a tera-
pia com doses elevadas nao estd associada a
maiores taxas de remissdo enquanto aumenta a
incidéncia de efeitos colaterais, a grande des-
vantagem do uso das DAT. A incidéncia global
dos efeitos colaterais dessas drogas, compilada

de casos publicados por pes uisadores, foi de
P por pesq
3,3% para o PTU e 7,1% para o metimazol,

verificando-se o desenvolvimento de agranu-
locitose (granulécitos < 250/microli’cro) em
0,44% e 0,12% dos casos, respectivamente. No
entanto, deve ser considerado que alguns desses
sdao potencialmen‘ce fatais, como a hepatite to-
xica e agranulocitoseS(C).

Apesar das controvérsias na literatura, é ra-
zodvel supor que pacientes com bécios volumo-
sos, aumento da razao T3/T4 e niveis de T3
acima de 500 ng/(lL, apresentem menor chance
de remisso da doenga apés uso de DAT, e, nes-
ses casos, o tratamento definitivo deve ser con-
siderado como primeira escolha. Os candidatos
ideais para tratamento com DAT seriam pa-
cientes com (loenga leve e bécios pequenos,
criangas e adolescentes.

Uso terapéutico de B-]oloqueaclores

Os antagonistas B—adrenérgicos nao ini-
bem a fungéo tireoidiana, mas sdo tteis para
a supressao tempordria de vérios sinais e sin-
tomas da tireotoxicose, como taquicardia, pal-
pitagdo, tremor, dia£orese, retragdo palpe])ral
e ansiedade. Seu efeito ¢ rapidamente perce-
bido pelo paciente e é mediado em grancle
parte por meio do sistema nervoso adre-
nérgico, apesar de também poderem prejudi-
car a conversao periférica de T4aT3. A dose
oral habitual de propranolol ou atenolol efi-
caz, nestes casos, varia de 20 a 80mg a cada
6 a 12 horas e 50 a 100 mg uma vez ao dia,
respectivamente, mas a (losagem deve ser ajus-
tada de acordo com a resposta. A freqiiéncia
cardfaca constitui um indicador conﬁével, mas
em alguns casos ¢ muito dificil eliminar a
’caquicardia. Bloqueadores de canal de célcio,
tais como diltiazem e Verapamil, podem ser
utilizados nos casos de contra-inclicagéo ao
uso de antagonistas B—a(lrenérgicos, como

asma, doenga pulmonar obstrutiva crbnica,
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insuficiéncia cardfaca congestiva, Lloqueio
atrioventricular e doenga arterial periférica.

Iopo RADIOATIVO

O tratamento com radioiodo tem sido cada
vez mais utilizado no Brasil e em todo o mun-
do, pois é efetuado em nivel ambulatorial e evi-
tao desconforto, custo e tempo despendido com
o uso de drogas antitireoidianas. O tratamento
com '3 ¢ bem tolerado ¢, exceto pela indug&o
de hipotireoidismo iatrogénico transitério ou
permanente, nenhum efeito colateral significa—
tivo tem sido relatado. Um estudo comparativo
entre custo de tratamento com drogas
anti’cireoidianas, radioterapia com 3! ou cirur-
gia, realizado no Brasil’ (D), demonstrou que o

tratamento com ['3!

apresenta menor custo,
melhores indices custo/eficicia e custo/efeti-
vidade ¢ a vantagem adicional da redugio do
volume glandular. Estima-se que mais de 2 mi-
lhaes de pacientes com a doenga de Graves ja
tenham sido tratados com I8! sem evidéncias
de elevagéo da freql'iéncia de defeitos congéni-
tos em criangas cujos pais foram submetidos a
esta forma de tratamento. A Comissio Inter-
nacional de Protegdo Racliolégica estima que o
risco de dano genético associado a exposigao ao
tratamento seja de aproximadamente 0,005%,
considerado menor que o risco espontdneo de
tais anormalidadesm(D). O tratamento com ['3!,
nas doses utilizadas para o hipertireoiclismo de
Graves, parece ndo afetar a fertilidade e doses
de in‘adiagéo gonadal relacionadas ao tratamento
(méximo de 3 racls) sdo similares ou menores
que as doses utilizadas durante a realizagéo de
tomografia computaclorizada de alodome,
pielografia endovenosa ou enema baritado.
Quanto & preocupagio com a possilﬁilidacle do
tratamento induzir carcinogénese, nao existem
evidéncias de aumento de risco de leucemia,

Hipertireoidismo

cancer da tireside ou outras malignidades.
Franlelyn et al.”(A) demonstraram uma redu-
gao na incidéncia e mortalidade por cancer em
geral, com pequeno aumento de risco de cancer
de tireside e intestino delgado. Entretanto,
como nio houve relagéo entre essas malignida-
des e dose de 13! utilizada, tempo ou idade de
tratamento, os autores sugerem que esse acha-
do pot].e refletir associagdo com tireotoxicose e
nao com exposigao ao 131,

Modo de Administragéo

Nio existe consenso sobre a melhor forma
de administragéo do 1131, Os esquemas
terapéuticos sao mﬁltiplos, com variagao da dose
ou associagao com clrogas antitireoidianas uti-
lizadas antes, durante ou apés o 1131, Estudos

13! demonstra-

comparando doses variadas de
ram que doses reduzidas estdo associadas a me-
nor incidéncia de hipo’cireoidismo, porém as
custas de menor taxa de cura do hiper’cireoidismo
e que doses altas do radioisétopo aumentam a
incidéncia do hipotireoidismolZ(B). A utiliza-
gao de doses calculadas parece nao oferecer van-
tagens em relagéo as doses fixas: 5 mCi para

6cios menores que 30g, 10mCi para bécios

entre 30-60g e 15 mCi para bécios maiores
que 60g"1*(A).

A associagao de drogas antitireoidianas e
3! ¢ ainda muito utilizada na pratica clinica.
@) principal fundamento para o tratamento
prévio com drogas antitireoidianas seria que a
redugéo da quantidacle de horménios armaze-
nados na tireside e a liljerag&o dos mesmos na
circulagéo com o uso do [, evitando o qua-
dro de exacerbagéo do hipertireoidismo conse-
qliente a tireoidite provocada pela radiagéo, ou
mesmo a denominada “tempestade tireoi-
diana”. No entanto, estudos bem conduzidos
demonstram que a interrupgao do metimazol
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é responsével por aumento significativo das
concentragdes plasma’.ticas dos hormonios
tireoidianos e que, apds administragéo de
3! ocorre estabilizagéo ou redugéo dos ni-
veis séricos desses horménios7(A). Contudo,
é importante considerar que, embora os pa-
cientes tratados somente com '3 apresen-
tem reclugées dos niveis séricos dos hor-
moénios tireoidianos, esses valores permane-
cem significativamente elevados por um tem-
po superior équeles pacientes previamente
tratados com drogas antitireoidianas7(A).
Essa situagdo pode significar uma potencial
clesvantagem do tratamento com I3 isola-
clo, principalmente para pacientes com mai-
or risco de complicagc‘)es, como idosos e
cardiopatas. A elevagéo a]orupta dos

ormdnios tireoidianos livres, que ocorre
como conseqiiéncia da suspensao das drogas
antitireoidianas, também pode exacerbar o
hipertireoidismo e aumentar o risco de com-
plicagc")es, como ’cempes’ca&e tireoidiana. Nes-
ses casos, a u’ciliZagéo de litio pode prevenir
a elevagé’to dos niveis séricos dos horménios
tireoidianos e sua utilizagéo deve ser avalia-
da em pacientes considerados de risco'®(A).
De mot].o geral, o0 emprego do B3 em pacien—
tes com hipertireoidismo de Graves sem uso
prévio de drogas antitireoidianas pode repre-
sentar uma alternativa de tratamento eficaz,
pois tem desfecho previsivel, reduz a freqiién—
cia das consultas médicas e custo do trata-
mento, evita a elevada taxa de abandono ao
tratamento clinico, além de evitar a exposi-
gao dos pacientes ao risco adicional dos efei-
tos colaterais das drogas antitireoidianas.
Caso a opgdo para tratamento prévio secja
escolhida, recomendamos a u’cilizagio de
metimazol, visto que o pré-tratamento com

propiltiouracil tem sido associado a maiores
taxas de faléncia ao '3 19(C).

O eutireoidismo ¢ alcangado, em média,
cerca de 2 a 4 meses apoés sua administragéo. O
néo alcance do eutireoidismo com uma primei-
ra dose de radioiodo indica a necessidade de
uma segunda adminis’cra.gﬁ.o3 (A). A maioria dos
pacientes desenvolve hipotireoidismo apés seu
emprego, necessitando de reposigao de
levotiroxina por toda a vida. O status tireoidiano
deve ser reavaliado a cada 4 a 6 semanas apés a
dose terapéutica, com as dosagens de T4 livre e
TSH. No entanto, vale ressaltar que o TSH
pode nio ser um bom indicador da fungéo
tireoidiana, ja que sua supressao pocle persistir
por varios meses. Uma vez estabelecido o
eutireoidismo ou tratado o hipotireoidismo, o
paciente deve retornar ao consultério ap6s 3
meses, 6 meses, e entao anualmente, para
avaliagé',o da fungéo tireoidiana.

Pacientes com oftalmopa’cia leve a modera-
da devem ser alertados sobre uma possivel pio-
ra do quaclro ocular com o uso do radioiodo,
embora esse efeito ainda seja ol)je’co de contro-
vérsias na literatura. E recomendada a admi-
nistragao de glicocorticéicle (pre(lnisona 0,5a
1 mg/leg/dia) antes da dose terapéutica, e este

eve ser mantido por até 2-3 meses, de acordo
com a evolugio clinicaH(A). Nos individuos
com oftalmopatia moderada a grave, a indica-
gao de iodo radioativo deve ser discutida com
reservas.

Contra-Inclicag()es ao Uso do I'3!

As contra—indicagées absolutas ou relativas
ao tratamento com '3 incluem pacientes gra-
vidas (antes da sua administragéo deve ser obti-
do um teste de gravidez negativo de todas as
mulheres em idade reproclutiva, e tentativas de
gravidez devem ser adiadas por, pelo menos, 4 a
6 meses apds seu emprego) ou lactantes, niveis
baixos da captagao de I3, presenga de nédulo
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tireoidiano maligno ou suspeito de maligni(la—
de. O paciente deve ser informado sobre essa
forma de terapia e, principalmente, sobre a ele-
vada incidéncia do hipo‘cireoi(lismo iatrogénico.
A recusa ou o receio a utilizagéo do iodo radio-
ativo pelo paciente deve ser considerada uma
contra-indicag&o relativa.

TIREOIDECTOMIA

A terapia cirtirgica tem, atualmente, indi-
cagoes bem limitadas na doenga de Graves, sen-
do considerado quase que um tratamento de ex-
cegao. Embora associado a maior pro])al)ili(lade
de eutireoidismo a 1ongo prazo, apresenta como
principal desvan’cagem o risco de complicagées
cirirgicas, diretamente relacionadas com a
experiéncia do cirurgido que realiza o procecli-
mento. De acordo com a literatura, estaria
indicada a tireoidectomia subtotal em criangas
e gestantes que apresentem efeitos colaterais as
medicagées antitireoidianas ou que nao apre-
sentem aderéncia ao tratamento, pacientes com
bécios volumosos ou que desejam tratamento
definitivo e recusam o uso do iodo radioativo
ou, ainda, presencga de nédulo tireoidiano sus-

peito de malignidade.

O paciente deve ser preparado antes da
cirurgia com administragéo de drogas anti-
tireoidianas e iodo (ex.: solugéo de lugol), uma
vez que o iodo diminui a vascularizagéo da glﬁn-
dula e facilita a hemostasia cirtirgica. Compli—
cagdes potenciais da cirurgia incluem
hipopara’cireoidismo e paralisia de cordas vocais
por lesio do nervo 1aringeo recorrente em um
pequeno niimero de pacientes. A tireoidectomia
deve ser efetuada idealmente apenas por cirur-
gides treinados e experientes neste tipo de
intervengao.

Hipertireoidismo

Bo6cIo NODULAR TOXICO

As cliferengas entre o hipertireoidismo cau-
sado pelo bécio nodular téxico e pela doenga de
Graves foram primeiramente descritas por Henry
Plummer, no inicio do século passaclo, quanclo
observou que individuos com bécio multinodular
téxico apresentavam hipertireoidismo sem
o{'talmopatia, geralmente em idade mais avanga-

a, e freqﬁentemen’ce associado a complicagées
cardiovasculares. Do ponto de vista {isiopato-
ogico, nédulos auténomos produzem e secretam
horménios tireoidianos independentemen’ce do
estimulo pelo TSH. A medida que os nédulos
crescem, aumenta a proclugéo de T3 e T4, a se-
cregdo de TSH diminui, e os nédulos aparecem
como llipercaptantes ou “quentes” & cin’cilograﬁa,
devido a supressao parcial ou total do parénquima
extranodular.

ADENOMA TOXICO

Também conhecido como bécio uninodular
téxico, apresenta prevaléncia variavel (1% a 9%),
sendo mais elevada em regides com deficiéncia
de iodo. Acomete 6 mulheres para cada homem.
A grande maioria dos adenomas téxicos é mai-
or de 3 cm em seu maior clié.metro, sendo raro
o hiper’tireoidismo em pacientes com nédulos
menores que 2,6 cm. Aproximadamente 20%
dos adenomas téxicos apresentam mutagdes
sométicas nas células foliculares responsaveis
pelo aumento da sintese de T3 e T4, sendo que
80% dessas mutagbes ocorrem no receptor do
TSH e o restante na estrutura da subunidade a
das proteinas G de mem])ranals(D).

@) (liagnés’cico geralmente ¢ feito pela
com]oinagéo da palpagéo da tireside e testes labo-
ratoriais. Ao exame fisico, pode—se identificar
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o nédulo tireoidiano com cerca de 3 cm ou mais ;
nédulos mais volumosos podem associar-se a
fendmenos compressivos de estruturas cervicais
(dor, rouquidéo, (lisfagia ou mesmo (lispnéia).
O paciente pode nao apresentar manifestagc’)es
de tireotoxicose, quando o grau de hiper-
tireoidismo ainda ¢ leve. A tendéncia dos nédu-
los é o aumento lento e progressivo de tama-
nho, uma vez que sua re&ugéo ou mesmo
desaparecimento espontdneo secundério a

necrose sao ]oastante raros.

As dosagens hormonais séricas evidenciam
supressao do TSH e elevagéo do T3 e T4 livres.
No inicio do quadro, pode haver apenas elevagéo
do T3, que evolui geralmente com aumento do
T4, 3 medida que o nédulo cresce. Na presenga
de TSH suprimido e nédulo tireoidiano solita-
rio, deve ser efetuada a captagao de iodo radioa-
tivo (I'* ou I'3!) com cintilografia da tire(’)ide,
na qual o adenoma téxico aparecerd como
normocaptante (“morno”) ou hipercaptan’ce
(“quente”), dependendo do grau de supressao do
tecido tireoidiano extranodular. O risco de ma-
1igni(1a(1e de um nédulo téxico ¢ extremamente
Lab(olS(D). A pungio aspirativa com aguﬂla fina
(PAAF) do adenoma téxico quase que invaria-
velmente evidencia neoplasia folicular com vari-
os graus de atipia e hipercelularidade.

A nodulectomia ou a lobectomia efetuada
por um cirurgido experiente é o tratamento de
escolha do adenoma téxico, sobretudo na vi-
géncia de sintomas compressivos ou quando
necessério controle répi(lo do hipertireoidismo.
O uso de tionamidas e ]oeta-]oloqueadores é
essencial para o controle do hipertireoidismo
no pré-operatério. A recorréncia do hipertireoi-

ismo é extremamente rara (0,3%) e ]nipo—
tireoidismo ocorre em cerca de 8% dos casos.
Suas principais clesvantagens sdo o risco anes-
tésico e o alto custo.
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Q iodo radioativo também ¢ utilizado no tra-
tamento de nédulos tireoidianos. A dose admi-
nistrada de radioiodo ¢ usualmente mais elevada
do que aquela para tratamento da doenga de Gra-
ves (15-26mCi). Persisténcia ou recorréncia do
hipertireoidismo ocorre em 10,2% dos pacientes
(Variando de 0% a 41 ,4%) e hipotireoidismo ocor-
re em 11,7% dos casos (variando entre 0% a
58,3%). O radioiodo ¢ absolutamente contra-
indicado durante a gravidez (pelo risco de al)lagéio
da tireside £etal) e a amamentagao?(D). As mu-
lheres que desejam engravidar devem ser reco-
mendadas a esperar por, pelo menos, 4 a 0 meses
apoés a dose de radioiodo.

O uso do propiltiouracil ou metimazol (em
doses semelhantes é.quelas utilizadas no tratamen-
to da cloenga de Graves) é capaz de controlar cli-
nica e laboratorialmente o hipertireoi(lismo, no
entanto, nao inibem o crescimento ou a histéria
natural do adenoma, sendo indicados apenas

como tratamento tempordrio.

A injegdo percutanea de etanol estéril a 95%
guiacla por ultra-som tem sido utilizada, desde
os anos 80, no tratamento de nédulos téxicos
em alguns paises, especialmen’te na Itélia, com
o objetivo de proporcionar a]olagéo do suprimen-
to sangiifneo do nédulow(B). Virias sessoes (em
média 4 a 8), com intervalos de dias a semanas,
sdo necessdrias, e o total de etanol inje’cado é
cerca de 50% maior que o volume do nédulo.
As chances de cura variam de 58,7% a 89,6%
dentro &e, no méaximo, 3 meses, com taxas de
recorréncia e de hipotireoidismo de 0%. A mai-
oria dos pacientes que tém sido submetidos a
este tratamento apresenta nédulos pequenos.
Nao sdo necessdrias anestesia ou sedag&o, sen-
do comum o aparecimento de dor local, com
irradiagéo para o pavil]né.o auricular e/ou man-
dibula durante o procedimento, principalmente
quan(lo hé extravasamento de lcool para fora

Hipertireoidismo
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do nédulo. Efeitos cola’cerais, como clis{onia,
formagio de hematoma e exacerljagéio da
tireotoxicose, sdo raros. As principais vanta-
gens desse método sdo o baixo custo e a possi]oi—
lidade de ser realizado em grévidas.

B6cio MULTINODULAR TOXICO (BMNT)

O BMNT representa a fase final de evolu-
gao do bécio multinodular. Constitui a segunda
causa mais freqiiente de hipertireoidismo e,
como o adenoma téxico , ¢ mais comum em areas
onde hé caréncia de io&ozo(A). O BMNT ¢ di-
agnosticado mais comumente em mulheres
acima de 60 anos de idade, uma vez que seu
desenvolvimento geralmen’te comega décadas
antes do diagnéstico.

Um dos principais fatores que parece deter-
minar o surgimento do bécio multinodular ¢ a
caréncia de iodo na alimentag&ols(D). Ao 1ongo
de vérios anos ou décadas, um ou mais nédulos
produzem hormoénios tireoidianos em quantida—
des excessivas que suprimem o TSH e hiper—
tireoidismo. No BMN T, costumam ocorrer né-
dulos que sdo apenas agrupamentos de células
foliculares que nao conﬁguram um adenoma
verdadeiro, ou poclem coexistir tais nédulos com
um ou mais adenomas ]aiperfuncionantes e, até
mesmo, com neoplasia maligna.

@) &iagnéstioo & feito com base na histéria
clinica do doente, na palpagéo da tireéide e exa-
mes complementares, como no adenoma téxi-
co. Quando o bécio ¢ Volumoso, o individuo
pode se queixar de sintomas decorrentes de com-
pressao de estruturas cervicais (dor, rouquidéo,
disfagia ou mesmo (lispnéia). Geralmente, o
quadro de hipertireoidismo cursa com manifes-
tagoes cardiovasculares mais graves, como
taquicardias supraventriculares e insuficiéncia
car(liaca, decorrente principalmente da idade

Hipertireoidismo

avangada dos pacientes. A histéria natural do

bécio multinodular ¢ o aumento gradual e
progressivo de volume.

As dosagens hormonais séricas evidenciam
supressao doTSH e elevagéo do T3 e T4 livres,
mas no inicio do quadro pode haver apenas do
T3-toxicose. Na presenga de TSH suprimido e
nédulo tireoidianos a palpagéo , deve ser efetuada
a captagdo de iodo radioativo (I'*3 ou I'3) com
cintilografia da ’cireéide, na qual os nédulos apa-
recerao como normocaptantes ou hipercaptantes
dependendo do grau de supressao do tecido
tireoidiano extranodular. Se existe um nédulo
tireoidiano dominante, a pungao aspirativa com
aguﬂla fina (PAAF) deve ser efetuada, da mes-
ma maneira que no bécio multinodular atéxico.
A dosagem de anticorpos antitireoidianos, inclu-
sive TRAL, pocle ser Gtil na tliferenciagéio de

doenga (16 GI’B.VES com 1’1(’)(111105.

As opgoes de tratamento sdo as mesmas ja
descritas no topico de adenoma téxico. O tra-
tamento clinico do hiper’cireoi&ismo com
tionamidas costuma ser reservado apenas para
o preparo do pacientes antes do iodo radioativo
ou da cirurgia, a fim de controlar o hiper’cireoi-
dismo, uma vez que o hipertireoidismo do
BMNT nio est4 sujeito a remissdo (como ocorre
na doenga de Graves).

O iodo radioativo é considerado por muitos
como o tratamento mais apropriado do BMNT,
na grande maioria dos in&ividuosIS(D). A dose
administrada de radioiodo ¢ usualmente mais
elevada do que aquela para tratamento da doen-
ca de Graves, uma vez que a captagdo de iodo
radioativo pela gléndula costuma ser menor. A
Comissdo Nacional de Energia Nuclear
(CNEN) néo permite que a dose ambulatorial
de iodo ultrapasse 30 mCi. O O]Ojetivo ¢ atin-
giro eutireoidismo ou mesmo o hipotireoidismo,

11
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para diminuir a chance de recidiva da doenga.
Além de ndo ser um procedimento invasivo e
apresentar baixo custo, resposta terapéutica é
uma das principais vantagens desse método, pois
mesmo bécios volumosos que causam sintomas
compressivos acentuados podem ter seu tama-
nho satisfatoriamente reduzido apés a dose.

A tireoidectomia subtotal bilateral ou alargacla
com a retirada de todos os nédulos visiveis, efe-
tuada por um cirurgido experiente, costuma ser
empregada como tratamento de escoﬂla, sobre-
tudo na vigéncia de sintomas compressivos gra-
ves associados a nédulos volumosos ou quando
da necessidade de répida resolugio do hiper—
tireoidismo. O uso de tionamidas e B—l)loquea—
dores ¢ essencial para o controle do hipertireoi—
dismo no pré-operatorio, principalmen’ce em ido-
Sos. Quando efetuada por cirurgides habilidosos,
a taxa de mortalidade ¢ baixa (0,2%), a recor-
réncia do hipertireoidismo é praticamente nula e
o hipo’dreoi(lismo ocorre em mais de 70% dos
casos. Suas principais (lesvantagens sdo o risco
anestésico e o alto custo.

Apesar de mais freqﬁentemente descrita
para o tratamento do adenoma téxico, a inje-
gao percutanea de etanol estéril a 95% guiada
por ultra-som tem sido utilizada também no
tratamento do BMNT — vide item “Adenoma

Téxico”.
HIPERTIREOIDISMO SUBCLINICO

O Jnipertireoidismo subclinico (HS) ¢ ca-
racterizado pela presenga de TSH sérico <0.1
microlU/mL e concentragdes normais de Tde
T3 livres. A supressao do TSH resulta de ad-
ministragdo exégena ou produg&o endégena de
horménios tireoidianos suficiente para manter
os niveis séricos de T3 e T4 normais, mas que

12

suprime a produgio e secregao hipofiséria de
TSH. A maioria dos estudos refere uma
prevaléncia < 2% na populagéo adultaZ(D).

O significado clinico do HS relaciona-se a
trés fatores de risco: (a) progressdo para
hipertireoidismo franco, (]o) efeitos cardiacos,
(c) efeitos esqueléticos. Pacientes recebendo te-
rapia substitutiva com levotiroxina devem ter a
dose ajustada, a fim de manter o TSH entre
0,3 a 3,0 microlU/mI2(D). Uma excegdo se-
ria a reposigao de levotiroxina apos tireoi-
dectomia para o tratamento de carcinoma dife-

renciado de tireéide, nos quais leve a moderada

supressao do TSH ¢ (lesejacla.

Em pacientes com HS atribuido a doenga
tireoidiana nodular, o tratamento deve ser ins-
tituido devido ao gran&e risco de progressao para
hipertireoidismo clinico. Estudos recentes tém
evidenciado que o HS prolongado pode se rela-
cionar a (Jiminuigéo da densidade mineral 6ssea
e pode ser considerado um fator de risco para
osteoporose, sobretudo em mulheres pos-
menopausa’(D). Em homens e mulheres pré-
menopausa, a perda Ossea parece ser minima e
de significaclo clinico desconhecido. Em idosos
com HS, o risco relativo de fil)rilagéo atrial &
trés vezes maior. Qutros efeitos cardfacos ad-
versos incluem insuficiéncia cardfaca diastélica
e redug&o da frag&o de ejegao do ventriculo

esquertlo em resposta ao exercicio?(D).

Nio existe consenso sobre o manejo do HS.
A Associagio Americana de Endocrinologistas
(AACE) recomenda que todos os pacientes com
HS devem ser submetidos a avaliagéio clinica e
laboratorial peric')(lica (a cada 2a 6 meses) para
determinag&o da natureza persistente ou transito-

ria da afecgéo eda opgao terapéutica individual.

Hipertireoidismo
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