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I- ANATOMIA E HISTOLOGIA

A tiredide é a maior glandula endécerina do corpo
humano, sendo responsével pela producdo dos hor-
manios tireoideanos (T3 e T4), envolvidos com di-
versos componentes da homeostase (funcéo cere-
bral, cardiovascular, intestinal, metabolismo celular,
producéo de cdor etc). O nome 'tiredide’ é em razéo
do seu formeto semelhante a um escudo (do grego:
thyreos = escudo, eidos = forma). Na embriologia, a
sua origem esta no assoalho da faringe primitiva,
migrando a partir do forame cego, no assoaho da
lingua, formando em seu trgjeto o dueto tireoglosso,
e por fim atingindo a sua posicdo permanente; a re-
0i&0 cervical. Como vocé observana FIGURA 1A, a
tiredide situa-se a meio caminho entre 0 apice da
cartilagem tiredide ("pomo-de-addo") e a furcula
esternal, apresentando uma relagdo anatdbmica pos-
terior importante com a traquéia, que é praticamente
"abracada’ pela glandula. Por trés da traquéia, cor-
rem os nervos laringeos recorrentes e encontra-se o
esbfago - estas estruturas também tém relacéo
anabmica posterior com a tiredide.

A tiredide é formada gerdmente por dois lobos em
forma de péra (piriformes), direito e esquerdo, liga-
dos por um igmo (FIGURA 1A). O peso da gléndu-
la varia entre 10-20g. A por¢do posterior dos lobos
piriformes contém as pequenas glandulas
paratiredides (duas de cada lado), produtoras do
paratorménio (PTH) - assunto da proxima apostila
Um terceiro lobo - o lobo piramidal - pode ser even-
tuamente encontrado fixado ao istmo, apresentan-
do uma forma aongada, como um remanescente da
extremidade caudal do dueto tireoglosso. Em raros
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pacientes, um cisto pode ser encontrado entre a base
da lingua e a cartilagem tiredide (cisto tireoglosso),
representando um remanescente embriolégico do
dueto tireoglosso. S&o cistos cheios de muco e re-
vestidos por epitélio edtratificado.

A tiredide tem um suprimento sanguineo rico, prove-
niente daartéria tiredidea superior (ramo dacarétida
externa) edaartériatiredidea inferior (ramo do tron-
co tireocervicd da artéria subclavia). Ainda hd uma
pequena artéria tiredidea caudal, ramo da artéria
inominada. A drenagem venosa se faz pelas veias
tiredideas superior, lateral e inferior, conduzindo o
sangue para as veias jugulares internas ou troncos
braquio-cefdicos.

Histologicamente, a glandula é formada por uma infi-
nidade de foliculos esféricos (FIGURA 1B), forma
dos por um epitélio de culas cubdides especidiza
das em produzir os horménios tireoideanos (céulas
foliculares tireGideas). No interior de cada foliculo
h& um material denominado 'col6ide’. Os faliculos
estd0 embebidos no estroma glandular, que contém
a microvasculatura e as células intersticiais, entre
elas, as cdulas parafoliculares (células medulares C),
secretoras de um outro horménio - a calcitonina,
que, ta como o PTH, esta envolvido no metabolismo
do cécio e do faésforo.

[1- FISIOLOGIA

As células que compdem os foliculos tireoideanos
(células foliculares) sfo especializadas em sintetizar,
amazenar e secretar 0s horménios tirecideanos. Es-
tes Ultimos so derivados do aminoacido tirosina e

Proeminéncia Laringea i “.’: L X

b
Lobo Piramidal ’__ ;.’
¥R
Lobo Esquerdo da Tiredide Ep=
S8%
Istmo 4

(ANATOMO-HISTOLOGIA E FISIOLOGIA)

contém 60-65% do oligoelemento iodo em sua com-
posi¢do. Vamos comegar descrevendo como é feta a
sintese desses hormdnios e, em seguida, 0 seu ama
zenamento e liberacdo na corrente sanguinea. Para
entender a fisiologia tireoideana, é fundamenta a
compreensdo do ‘ciclo do iodo' e do eixo hipotda
mo-hipdfise-tiredide, onde participam os horménios
TRH (horménio liberador de tireotrofing) e TSH (tire-
otrofina).

1- Producdo dos Horménios Tireoideanos

As cdulas do epitdlio folicular possuem dois pdlos e
portanto duas membranas (FIGURA 2): a membra-
na apical (voltada para o Iimen folicular ou
‘coléide’) e a membrana basal (voltada para o
intersticio e capilares). As reagdes bioquimicas de
sintese hormonal ocorrem em torno da membrana
apical, onde se encontra a enzima determinante de
todo este processo: a peroxidase tiredidea
(TPO), ou tireoperoxidase, localizada em suas mi-
crovilosidades.

Existem dois horménios tireoideanos. o T4
(tetraiodotironina ou tiroxina) e o T3 (triiodotironi-
na). Eles sfo formados pela iodacdo de residuos de
tirosina de uma glicoproteina chamada tireoglobuli-
na. Esta macromolécula de 5496 aminoacidos (sen-
do 140 deles, atirosing) é sintetizada na propria cdu-
la tiredide, sendo em seguida secretada e armazena
dano Iumen folicular (‘col6ide). O iodo, sob aforma
do ion iodeto, € captado pela cdula tiredide através
do carreador Na/l da membrana basal (membrana
plasmética da face externa da célula). Este transporte
ativo é capaz de garantir uma concentracdo de iodeto
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livre 30-40 vezes maior que a do plasma. A enzima
peroxidase tiredidea atua catalisando trés importan-
tes reacOes.

1- Oxidacdo do iodo: combinando o iodeto com o
peréxido de oxigénio (H,0,);

2- lodacdo dos residuos de tirosina da tireoglobuli-
na, formando as lodotirosinas (FIGURA 2):

MIT = monoiodotirosina

DIT = diiodotirosina

3- Acoplamento das loidotirosinas. formando os
horménios tirecideanos (lodotironinas):

T3 (triiodotironing) = MIT + DIT

T4 (tetraiodotironina ou tiroxing) = DIT + DIT

Como vocé pode perceber, os hormonios tireoidea
nos (T3 e T4) sdo armazenados na tireoglobulina
iodada, que se acumula no |imen dos foliculos
(‘colGide). Estes horménios sdo liberados através
da protedlise da tireoglobulina. Vga o que acontece:
pequenas porcdes de coldide sBo a cada momento
engolfadas pela membrana apica da cd8ula (pinoci-
tose), formando vesiculas que logo se fundem com
lisossomas (ricos em proteases &cidas). No interior
dos lisossomas, a tireoglobulina € hidrolisada, libe-
rando MIT. DIT, T3 e T4, adém de fragmentos
peptidicos e aminoécidos. Neste momento, 0 T3 e 0
T4 s2o liberados para a corrente sanguinea, passan-
do pela membranabasa através de um carreador hor-
mond especifico (nd conhecido). Enquanto isso, 0
MIT e o DIT liberados no citoplasma sofrem acéo de
uma enzima desiodase tipo 1, devolvendo o iodeto
paraacéula (um mecanismo de conservacdo do iodo).

A tiredide produz e libera muito mais T4 do que T3,
numa proporcéo de 20:1. No entanto, 0 T3 € 0 maior

NH;

responsavel pela atividade fisioldgica nos tecidos
periféricos. Na verdade, o T4 penetra nas cdlulas dos
orgéos-avo e logo é convertido em T3 por intermé-
dio da desiodase tipo 1 (maioria dos tecidos) ou tipo
2 (cérebro, hipdfise, tecido adiposo marrom), ao reti-
rar um &omo de iodo do ane externo do T4. Pode-
mos considerar o T4 como um pré-horménio e 0 T3
como 0 hormdnio étivo.

2- Regulacdo da Fisiologia Tireoideana
(Eixo Hipotalamo-Hipofiséario)

A producdo de hormdnios tireocideanos é regulada
pelo eixo hipotalamo-hipdfise-tiredide, como boa
parte de todo o sistema endécrino humano.

Os neurdnios hipotaldmicos (nlcleos supra-6ptico
e supra-ventricular) sintetizam e liberam um peptideo
de trés aminoécidos denominado TRH (horménio
liberador de tireotrofing). Esta substancia € liberada
na circulagdo porta hipofisiria, que irriga as células
da adenohipdfise, entre elas os tireotrofos - cdlulas
que produzem e secretam o horménio TSH (tireotro-
fina). Ao se ligar em seu receptor na membrana do
tireotrofo, 0 TRH estimula a liberagdo e sintese do
TSH, por um mecanismo proteinaG/fosfolipaseC/
fosfatidilinositol-dependente.

O TSH (tireotrofing) é uma glicoproteina de 204 ami-
noéacidos, composta por duas subunidades. alfa e
beta. A subunidade dfa é comum aos outros hormé-
nios glicoprotéicos (LH, FSH e hCG), enquanto a
beta é a responsavel pelo efeito hormona especifi-
co. O TSH é liberado nacirculagdo sistémica de for-
ma pulsdtil (aproximadamente a cada 2h), respeitan-
do um ciclo circadiano com nivels s&ricos maximos
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no inicio da madrugada (entre Oh e 4h). Td pico ndo
se relaciona ao sono (como no caso do GH). O "gera
dor de pulso” é o proprio hipotdamo, (TRH é libera
do de forma pulsatil pelos neurénios hipotalémicos).
Os niveis séricos médios do TSH oscilam na faixa
entre 0,5-5mU/L. O TSH se liga a seu receptor de
membrana (TSH-R) na cdlula falicular, estimulando o
sistema proteinaG/adenil-ciclass/ AMPc. Vda quais
s30 os principais efeitos do TSH na cdlula folicular
tiredidea:

- Efeito tréfico: promove a hipertrofia das células
foliculares, que se tornam mais cilindricas e vo-
lumosas, bem como um aumento da vasculariza-
¢a0 da glandula.

- Estimulo & sintese de horménio tireoideano:
aumenta a producdo da enzima peroxidase
(TPO), bem como atireoglobulina e o carreador
Nall.

- Estimulo & liberacdo de horménio tireocideano:
aumenta a reabsorcdo do col6ide contendo a
tireoglobulina iodada, bem como a atividade
lisossbmica, e consegiientemente maior a taxa
de horménio liberado e secretado.

Como funciona o eixo Hipotalamo-Hipdfises-
Tiredide?

Ele funciona baseado numa aca de retroaimentacéo
negativa (feedback negativo) - FIGURA 3. Obser-
ve como isto acontece... A glandula tiredide secreta
0s hormonios T3 e T4. O T4 penetra nos neurdnios
hipotaldmicos e nos tireotrofos, convertendo-se em
T3, por acdo da5-desiodase tipo 2. O T3 tem acapa
cidade de inibir a liberacdo hipotaldmicade TRH e a
secrecd0 hipofisaria de TSH - retroalimentacdo ne-
gativa. Com isso, os hormdnios tireoideanos regu-




lam a sua propria producdo: se esta diminui por a-
gum motivo, a producdo aumentada de TRH e TSH
esimula a secrec@o de T3 e T4; se, por outro lado, a
producdo hormonal tirecideana aumenta, a liberagéo
reduzidade TRH e TSH reduz a secregdo de T3 e T4.

A compreensio deste eixo de retrodimentacdo € fun
damentd para a avaiar o Sgnificado da dosagem hor-
mond no diagndstico das doengas da tiredide. Assim,
classficamos os distdrbios tireoideanos em priméri-
os (de origem na prépria gléndula tiredide), secundé-
rios (de origem hipofis&ria) ou terciérios (de origem
hipotadmica). A dosagem do TSH diferencia com pre-
Cis2o o distirbio primario do secundariofterciario. Nos
distdrbios primérios, o TSH sampre varia de formain-
versa aos niveis plasméticos de hormonios tireoidea
nos, devido ao feedback negativo:
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3- Ciclo do lodo e Auto-Regulacéo
Tireoideana

O iodo (na forma de iodeto) € proveniente dos ali-
mentos e da &ua. Como este oligodemento é total-
mente absorvido pelo trato gastrointestingl, € a quan-
tidade ingerida que determina o quanto que o orga
nismo assimila diariamente. Durante milénios, o iodo

foi lixiviado do solo e levado para os oceanos, de
forma que, em regiBes montanhosas e insulares o
suprimento de iodo pode ser muito limitado, enquan-
to que é abundante nas regides litoréneas. A ingestéo
recomendada de iodo pda OMS é de 150u.g/dia Se
for menor do que S0u,g/dia atiredide serd incapaz de
manter uma secrecdo hormonal adequada, levando
a0 hipotireoidismo e ao bacio (hipertrofia da tiredide)
- uma sindrome que atinge atuamente cerca de 2
milhdes de pessoas em todo 0 Mundo. Até o ano de
1956, o bocio associado ao hipotireoidismo era
endémico em diversas regides do interior do Brasl.

A partir deste ano, tornou-se obrigatério por lei o
acréscimo de iodo no sd de cozinha, uma medida
extremamente barata (N80 encarece em quase nada a
producdo do sal industrializado) e que ao mesmo
tempo conseguiu praticamente erradicar este proble-
ma de nosso pais.

Dos 500]ig/dia de iodeto absorvido pelo trato gas-
trintestinal, cerca de 115 u,g/dia sfo captados pela
tiredide, sendo uma parte armazenado na tireoglobu-
lina do 'coldide’ e outra parte liberada nos horméni-
os tireoideanos (cerca de 75u.g/dia). O iodeto é cap-
tado pela cdula folicular aravés do carreador Nall
presente na membrana basal. Em seguida, este iodeto,
por acdo da TPO, € oxidado e incorporado aos resi-
duos de tirosina da tireoglobulina (organificacdo
doiodo), sobaformadeMIT, DIT, T3ou T4. A tiredide
€ 0 maior reservatdrio de iodo do organismo, con-
tendo aproximadamente 8000pg deste oligoelemento.

Como vimos anteriormente, boa parte do iodo incor-
porado a tireoglobulina retorna ao citoplasma apds
desiodacdo das moléculas de MIT e DIT durante a
hidrélise da tireoglobulina (reciclagem intratireocide-
ana do iodo). Um segundo reservatdrio (bem menos
expressivo gue o primeiro) é representado pelos hor-
monios tirecideanos circulantes, contendo cerca de
600(Xg de iodo corporal. Por fim, aeliminacdo do iodo
é fata principamente pela urina (485)i.g/dia) e em
menor escala pelas fezes (15X g/dia).

Auto-Regulacdo Tireoideana pelo lodo: A tiredide
mantém relativamente constante a sua producao
hormonal, apesar de variagBes no consumo de iodo
na dieta, contanto que a ingestéo sgja superior, como
vimos, a 50u.g/dia O mecanismo desta aLto-regulacéo
€ explicado pelo efeito do iodo sobre 0 seu proprio
metabolismo na cdula folicular tireoideana. Em esta
dos de deplecdo de iodo, a sua captacdo pelo
carreador Na/l € estimulada, bem como a sintese pre-
ferencid de T3 em relacdo ao T4 (a proporcdo T4/T3
passa a s inferior a 20:1).

Por outro lado, nos estados de excesso de iodo, a
sua organificacdo é inibida, um fendmeno denomi-
nado Efeito Wolff-Chaikoff. Este pode ser téo pro-
nunciado, a ponto de causar uma queda red na pro-
dugdo hormonal. Entretanto, em individuos normais,
h& um mecanismo fisioldgico de escape a este efal-
to, evitando que a ingestdo excessiva de iodo pro-
voque hipotireoidismo. E importante ressaltar que
em pacientes com doenca tireoideana auto-imune
(doenca de Graves, tireoidites), o efeito Wolff-
Chakoff € bem mais pronunciado, pois 0 mecanis-
mo de escape encontra-se abolido (por razfes des-
conhecidas).
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4- Transporte e Metabolismo dos Hormoni-
os Tireoideanos

4.1- Transporte dos Horménios Tireoideanos

Uma vez liberados pela tiredide, tanto o T3 quanto o
T4 sdo carreados por proteinas plasméticas. Pode-
mos dfirmar que quase todo o hormdnio tireoideano
circulante (cerca de 99,96% do T4 e 99,6% do T3)
encontra-se na forma ligada a proteinas, distribui-
dos da seguinte forma 70% ligados aTBG (globulina
ligadora de tiroxina), 70% ligados & TBPA (pré-albu-
mina ligadora de tiroxina, ou trandtirreting) e 15%, a
albumina. A concentragdo plasmatica total de de T3
e T4 reflete muito mais a fracdo ligada do que a fra:
¢80 livre. Vga os vaores normais.

T4 totd =5-12u.g/dL T4 livre=09-2ng/dL
T3tota = 70-190ng/dL T3 livre=0,2-0,52ng/dL \

Obsl: | ng = 1 milésimo de Iflg

Observe que, embora os niveis s&ricos de T4 totd
sgam bem maiores que os de T3 total, 0 T3 livre tem
uma concentracd mais proxima a do T4 livre, pois a
fracdo livre deste Ultimo é menor (0,04% ver sus 0,4%).

Apesar de corresponder a uma pequenina fracdo do
totd, € a forma livre que possui importéncia fisol6-
gica e s80 0S Seus nivels séricos que sfo regulados
pelo exo hipotdamo-hipdfise-tiredide, mantidos den-
tro da normalidade durante o estado de eutireoidismo.
Nos distirbios da funcéo tiroideana (hiper ou hipo-
tireoidismo) a fracdo livre hormona se dtera, influin-
do diretamente sobre a fracéo ligada e, portanto, so-
bre a concentragdo plasmatica total. Por exemplo, se
0 T4 livre aumenta no hipertirecidismo, ha mais T4
para se ligar as proteinas TBG, TBPA e abumina,
aumentando assim a fracdo ligada e, consegiiente-
mente, a concentragdo total do horménio.

Mesmo no estado eutireoideu, condicfes que afe-
tam os niveis plasmaticos das proteinas carreado-
ras podem alterar significativamente os niveis do
T4 e T3 totais.

N&o podia ser diferente, j& que quase todo o hor-
moénio plasmético esta ligado a estas proteinas. Por
exemplo, niveis elevados de TBG aumentam a con-
centracdo plasmatica das formas ligadas (TBG-T4 e
TBG-T3) e reduzem inicialmente a concentracdo das
formas livres (T4 e T3). Porém, o eixo hipotdamo-
hipéfise-tiredide se encarrega de manter a concen-
tracdo das formas livres no valor normal, apés o
equilibrio. O resultado, portanto, serd um pronun-
ciado aumento do T4 total e T3 total, sam dterar o
T4 livre e 0 T3 livre. Por outro lado, niveis reduzi-
dos de TBG tém o efeito inverso (levam a redugéo
do T4 total e T3 total, sam aterar a concentracdo de
horménios livres).

O mesmo raciocinio vale para as outras duas protei-
nas (TBPA e dbuming), s que em menor escala, pois
estas Ultimas carreiam gpenas um pequeno percen-
tual desses hormdnios. Analisemos agora as princi-
pais condi¢bes da prética médica responsaveis pela
variagdo dos nivels plasméticos da principa protei-
na transportadora - a TBG (tabela 2).
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O lodo levando ao Hipotiroidismo Pelo efeito Wolff-Chaikoff pronunciado, os pacientes com tireoidite

auto-imune latente (anticorpo anti-TPO positivo) podem desenvolver hipotireoidismo quando subme-
tidos a uma ingestdo excessiva de iodo na dieta ou apdés administracdo de algumas drogas contendo

iodo (amiodarona, contrastes iodados).

O lodo levando ao Hipertireoidismo: Em regides com baixa ingestdo de iodo, alguns pacientes com
doenca de Graves (jovens), bdcio multinodular ou nédulo tireoideano auténomo (idosos), so irdo se
tornar hipertireoideus quando o iodo for administrado em suplementos ou através de drogas conten-
do iodo (amiodarona, contrastes iodados). Este é o chamado fendmeno Jod-Basedow.

Tabela 2

Aumento da TBG
S;)T4 total, T4 livre (+)
r

Estados hiperestrogénicos:

- Gravidez

- Estrogenioterapia

- Cirrose hepética
Hepatite infecciosa aguda
Porfiria intermitente aguda
Uso de heroina, metadona
Uso de clofibrato
Congénita (rara)

N&o gpenas as variagdes nos nivels plasméticos das
proteinas transportadoras afetam a concentracao
total dos horménios no plasma, mas também a afini-
dade do horménio por estas proteinas. Por exemplo,
um distarbio denominado Hipertiroxinemia
Disalbuminémica Familiar (autossdmico dominan-
te) cursa com um aumento patologico da afinidade
do T4 pela abumina. Isto resulta numa formacéo de
maior quantidade de T4-albumina no plasma, fazen-
do aumentar a concentracdo total de T4. O T4 livre
permanece normal (eutireoidismo), pois continua
sendo regulado pelo eixo hipotdlamo-hipofisario.
Algumas drogas dedocam o0 T3 e 0 T4 da TBG, pro-
vocando uma queda dos niveis de T3-TBG e de T4-
TBG, tendo como resultado a reducdo da concentra-
¢80 tota de T3 e T4. Os principais exemplos s20 0s
sdicilatos, a fenitoing, a fenilbutazona e o diazepam.
A heparing, a0 egtimular a lipase lipoprotéica, libera
acidos graxos livres na circulagdo que, por sua vez,
dedocam os horménios da TBG.

Tabela 3

Drogas que reduzem a ligagcdo dos
hormonios a TBG ((-)T4 total, T4 livre N) .

- Salicilatos - Diazepam
- Fenitoina - Heparina (pelo aumento dos
- Fenilbutazona ; acidos graxos livres

4.2- Metabolismo dos Horménios Tireoideanos

A tiredide produz 20 vezes mais T4 do que T3 (0 que
equivae dizer que o T4 corresponde a 95% do hormb-
nio produzido e o T3, aos 5% restantes). Entretanto,
os tecidos periféricos, especiamente o figadoeo rim,
convertem T4 em T3, por ag8o de uma enzima chama-
da desiodase tipo 1. A enzimaretira o iodo do and
externo do T4, originando 0 T3 (FIGURA 4):

Reducédo da TBG
((-) T4 total, T4 livreN)

Estados hiperandrogénicos

- Androgenioterapia
Corticéide em doses farmacologicas
Desnutricdo proteica
Doencga grave
Sindrome nefrética
Insuficiéncia hepatica
L-asparaginase (quimioterapico)
Deficiéncia congénita (ligada ao X)

Tetraiodotiraning

| | (T4 ou Tiroxina)

OH —@—o @ CH,CH - COOH
|
I NH

OH@O @ CH,CII-| - COOH
I NH

A maior parte do T3 circulante (cerca de 80%) ndo
vem da tiredide, mas sm da conversio periférica do
T4 pela desiodase tipo 1. A inibicdo desta enzima,
como ocorre no hipotireoidismo, em qualquer doen-
¢a grave e pelo uso de agumas drogas (propiltiuracil,
corticoide, propranolol, amiodarona, &cido iopandico,
ipodato) causa uma queda imediata nos niveis plas-
méticos de T3 livre. No hipertireoidismo, estaenzima
€ estimulada, explicando os dtos niveis de T3 nesta
sindrome (em relacdo aos nivels de T4). Lembre-se
que o0 T3 é o principa responsavel pelo efeito fiso-
[6gico dos horménios tirecideanos, por ter uma po-
téncia de agdo superior a do T4. Uma outra "cinco-
linha" desiodase, denominada desiodase tipo 2
esta presente no sstema nervoso central, hipoéfise e
tecido adiposo marrom, sendo responsavel pela con-
versio de T4 e T3 agpenas para o fornecimento de T3
nestes tecidos.

Nem todo o T4 é convertido em T3... Na verdade,
cercade 35% sfo convertidos em T3. O que aconte-
ce com o restante? Boa parte deste restante (cerca
de 45% do T4 produzido) € convertida numa outra
iodotironina - o T3 reverso (rT3), por uma nova

enzima - a desiodase tipo 3. A diferencapara o T3
€ de qua and foi retirado o iodo (FIGURA 5). O T3
reverso € um composto inativo, contudo, um fato
interessante € que o T3 reverso é degradado pela
desiodase tipo 1 (a mesma enzima que converte T4 e
T3). Agora analise com cama o metabolismo dos
horménios tirecideanos pelos trés diferentes tipos
de desiodase...

Observacoes |mportantes sobre as Desiodases:

1. As condicOes e drogas que inibem a desiodase
tipo 1 reduzem os niveis plasmaticos de T3 e au-
mentam sobre-maneira os niveis plasmaticos de
rT3 (tabela 4). No hipotireoidismo, esta enziima
esta inibida, reduzindo ainda mais os niveis de
T3. No hipertireoidismo, a enzima é ativada, €le-
vando expressivamente o T3 sérico.

2. Ao contrario da tipo 1, a desiodase tipo 2 é
estimulada no hipotireoidismo e. inibida no hi-
pertireoidismo, no intuito de manter os niveis
intracelulares de T3 especialmente nmo sistema
nervoso central.

3. A desiodase tipo 3 éa principal enzima inativa-
dora do T3 - 0 horménio tireoideano de impor-
tancia fisioldgica. Esta enzima esta presente em
grande quantidade na placenta, protegendo o feto
contra 0s hormonios tireoideanos maternos.

Tabela 4

CondicBes que inibem a Desiodase Tipo 1
(T3, r13)

- Doenga grave ('Sindrome do Eutiredideo Doente')
- Hipotireoidismo
- Uso das drogas:

- Propiltiuracil - Corticoide
- Propranolol - Amiodarona
- Acido iopandico - Ipodato

5- Mecanismo de A¢do dos Horménios Ti-
reoideanos

Os hormdnios tireoideanos possuem um mecanismo
de acdo semelhante aos hormonios esterdides (gli-
cocorticoides, mineralocorticdides, estrogénios, pro-
gestagénios e androgénios) e as vitaminas D
(cdciferal) e A (retinol). Tanto 0 T4 quanto o T3 pe-
netram no citoplasma das cdlulas-avo (por difuso
passiva ou por carreadores especificos na membra
na plasmatica). Acreditase que o T4 sga apenas um
pré-hormdnio, sendo entdo convertido em T3 - o
horménio ativo. O T3 penetra no nlcleo da cdula,
onde encontra e se liga a seu receptor especifico TR.
O complexo T3-TR se liga a uma por¢do do DNA
nuclear, nomeada elemento de resposta ao hormé-
nio tireoideano (TRE), promovendo um aumento ou
diminuicdo da atividade da RNA polimerase sobre
um ou mais gene responsivos. A interferéncia sobre
a transcricdo desses genes acaba por regular a sinte-
se de dgumeas proteinas que, em Ultima andlise, se-
rao as responsaveis pelo efeito hormona na cdula
A FIGURA 6 representa muito bem o mecanismo de
acd0 hormonal.

Os efeitos fisoldgicos dos hormdnios tireoideanos
ser80 revistos neste momento...
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5.1- Desenvolvimento Fetal

A partir da 11° semana de gestagdo, o sistema hi-
potalamo-hipofise-tiredide do feto comega a fun-
cionar, responsabilizando-se pela produgéo de hor-
monios tireoideanos. Estes sfo fundamentais para
0 crescimento, desenvolvimento cerebral e matu-
racdo Ossea. O hipotireoidismo feta e congénito
leva a sindrome do cretinismo (retardo mental e
nanismo).

5.2- Metabolismo

O horménio tireocideano aumenta o consumo de oxi-
génio e a producdo de calor em todos os tecidos,
menos o cérebro, 0 baco e os tegticulos. Este efeito
deve-se a0 estimulo da NaK-ATPase da membrana
plasmética.
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5.3- Sistema Cardiovascular

O hormbnio tirecideano aumenta a transcricdo da
cadeia pesada de miosina do tipo dfa, mehorando a
contretilidade miocardica, dém de contribuir para a
transcricdo da Ca-ATPase, enzima responsavel peo
relaxamento miocardico diastlico ativo. Contudo,
talvez o efeito cardiovascular mais importante sga o
aumento dos receptores beta-adrenérgicos no cora
¢d0. O resultado find € um efeito inotrdpico e crono-
tropico positivos, promovendo maior déhito sistélico
e frequéncia cardiaca

5.4- Outros Efeitos

Os hormdnios tireocideanos contribuem para a fun-
¢80 cerebral, incluindo a rapidez de raciocinio e a
capacidade de concentragdo. Mantém a atividade
neuro-muscular, estimulando os reflexos tendinosos
e a capacidade de contragdo muscular (receptores
beta-adrenérgicos na musculatura esquelética). Man-
tém normais os estimulos hipoxico e hipercapnico
no centro respiratorio bulbar. Estimulam indiretamen-
te (através do maior consumo periférico de oxigénio)
a producdo de eritropoietina pela medula dssea, em
conjunto com um efeito hemodiluidor e de maior turn
over de hemécias.

No trato gastrointestinal, aumentam a motilidade da
musculatura lisa. Por aumentarem a resbsorcdo 0ssea,
0 catabolismo proteico, a glicogendlise, a lipdlise e a
gliconeogénese, os hormonios tirecideanos sfo con-
siderados catabolicos, ta como os glicocorticoides.

Estes horménios também estimulam a degradacdo
do colesteral por aumentarem os receptores de LDL
nos hepatécitos. H& ainda importantes efeitos sobre
a funcdo ovariana na mulher.
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IN METODOS DE DOSAGEMHORMONAL

1- Dosagem sérica de T3 e T4

A concentragdo s&ricatota do T4 e do T3 geramen-
te € mensurada por radioimunoensaio, apresentan-
do os seguintes valores normais:

T4 total
T3 total =

= 5-12ng/dL
70-190ng/dl_

Como vimos anteriormente, o T4 tota e o T3 tota
dependem ndo s da fungéo tirecideana mas também
dos niveis plasmaticos das proteinas transportadoras
desses horménios (especidmente a TBG), bem como
da afinidade de ligagdo destas proteinas a esses hor-
monios. Consequentemente, a determinacdo do T3
totd e, principdmente, do T4 tota pode néo refletir de
forma confiavel a funcdo tirecideana em condigOes de
variaggo do TBG, TBPA e abumina ou em circunstén-
cias que afetam a capacidade de ligacdo dessas prote-
inas aos horménios - Stuages relativamente comuns
na prética médica (ver tabelas 2 e 3).

Vocé observou que drogas como os salicilatos, a
fenitoing, a fenilbutazona, o diazepam e a heparina
podem dedocar o T4 da TBG, reduzindo os niveis de
T4 totd (ver tabda 4).

A funcdo tireoideana é medida, na verdade, pela fra
¢80 livre dos horménios no soro - o T4 liviee o T3
livre. Apesar de corresponder a uma peguena parce-
lado pool circulante (0,04% do T4 total e 0,4% do T3
total, respectivamente), é a forma livre do horménio
que penetra nas células-alvo e executa a fungdo
tireoideana. E também esta a forma regulada pelo eixo
hipotd amo-hipofisirio. A fragdo livre ndo varia com
0s niveis de proteina transportadora e nem com a
ainidade de ligacdo proteica do horménio.

Atuamente, existem vérios métodos de dosagem di-
reta do T4 livre e, em menor escala, do T3 livre. Os
mais utilizados s80 a quimioiluminescéncia, o radio-
imunoensaio e 0 ensaio imunoenziméatico. Vea os
vaores de referéncia

T4 livre = 0,9-2ng/dl_
T3 livre = 0,2-0,52ng/dL

O T4 livre pode estar fdsamente elevado com o uso
de fenitoina e de propiltiuracil. Vde ressaltar que o
T4 livre pode estar norma em 5% dos casos no hi-
pertirecidismo franco, uma vez gque a conversio pe-
riférica do T4 em T3 estd exacerbada nesta condicéo,
pelo estimulo da desiodase tipo 1 tecidua. Nesses
casos, apenas 0 T3 frico estara elevado (tireotoxi-
cose pelo T3) - dai aimportancia de se solicitar 0 T3
na avaliacdo inicid de um paciente com suspeita de
hi pertireoidismo.

Na prética, se dosa o T3 total (s ndo o T3 livre), ja
gue 0 T3 ndo Kfre tanta variacdo como o0 T4 com 0s
niveis de proteinas transportadoras. No hipotireoi-
dismo, o aumento do TSH aumenta mais a producéo
de T3 do que de T4 - portanto o T3 ndo é um bom
horménio para ser dosado nesta situacdo: pode es-
tar norma em aguns pacientes hipotireoideus que
gpresentam um T4 livre nitidamente reduzido.
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2-indice de T4 Livre

Até h& pouco tempo, o T4 livre ndo era dosado dire-
tamente... Utilizava-se um artificio que estimava de
forma bastante satisfatdria a fragéo livre deste hor-
monio - trata-se do indice de T4 livre. A determina-
¢do deste indice é feita em duas etapas. Analise-as
com muita atencéo...

Na primeira etapa, estima-se qual o percentual de
sitios das proteinas transportadoras que se encon-
tram ligados aos horménios tireoideanos (normal-
mente, cerca de 25-35% dos sitios proteicos estéo
ligados e cerca de 65-75% encontram-se disponivels)
- é)a'a iss0, utilizarse 0 méodo do T3 marcado com
| (iodo radioativo). Este método € chamado de ' cap-
tacdo do T3 em resina’. Ele mede a relacdo entre
sitios proteicos ocupados com horménio e os deso-
cupados (disponiveis), e ndo o T3 livre!! O T3 é usx
do no lugar do T4 pois é mais f&cil de marcalo com o
iodo radioativo... Adiciona-se a0 soro do paciente
uma certa quantidade de T3 marcado que ird s ligar
a todos os sitios disponiveis das proteinas trans-
portadoras. De todo o T3 radioativo adicionado, a
maior parte ira se ligar as proteinas, enquanto que a
sobra se adere a uma resina adicionada & amostra
Pela contagem radioativa, determina-se o percentua
de T3 que == ligou a resina (%RT3). Este percentud
seréd maior quanto menos sitios disponivels estive-
rem nas proteinas plasméticas transportadoras (TBG
principamente). O valor norma do %RT3 esti entre
25-35%, que reflete o percentud de sitios proteicos
ligados (né@o-disponiveis).

Este percentua estara elevado {> 35%) em duas s-
tuacoes:

I (1) seo T4 livre estiver alto (mais sitios proteicos
I estardo ocupados com hormoénio ? menos sitios
i ficaro disponiveis paraligar o T3 marcado ? mais
I T3 marcado seligaraaresina);

"'- (2) sea TBG estiver baixa (menossitios di sponi-
| veis paraligar o T3 marcado? mais T3 marcado se
j ligardaresina).

Por outro lado, este percentual estarareduzido (<
25%) em duas situacoes:

(1) se o T4 livre estiver baixo (menos sitios
protel cos estaréo ocupados com horménio ?mais
sitios ficardo disponiveis paraligar o T3 marca-
do ? menos T3 marcado seligaraaresina);

(2) sea TBG estiver alta (mais sitios disponivels
paraligar o T3 marcado ? menos T3 marcado se
ligardaresina). i

Na segunda etapa, multiplica-se o percentual de cap-
tacdo do T3 em resina (%RT3) pelo T4 total, determi-

nando entdo o indicede T4 livre: indicede T4 livre=
T4 total x %RT3. Como a faixanorma do T4 totdl
esta entre 5-12]ig/dL e a faixa do %RT3 encontra-se
entre 25%-35%, podemos concluir que o valor de
referéncia do indice de T4 livre variade 25% x 5 (=
1,25) até 35% x 12 (= 4,2). A unidade é arbitraria:

indice de T4 Livre = 1,25-4,2 unidades arbitrarias.

Vga agora como este indice espelha bem o T4 livre
s&rico. Vamos exemplificar uma condicdo em que o
T4 totd esta dlevado pelo aumento da TBG, porém,
0 T4 livre estd norma (eutirecidismo). O aumento
da TBG, como acabamos de ver, reduz 0 %RT3. Seo
T4 tota aumentou, mas 0 %RT3 diminuiu, o indice
de T4 livre ndo se dtera (espelhando o eutireoidis-
mo). Outro exemplo: hipertireoidismo (aumento do
T4 livre) - neste caso tanto o T4 total quanto o
%RT3 estardo eevados*jjudtificando um aumento
do indice de T4 livre.

Um dos problemas do indice de T4 livre é a variagdo
do resultado entre os diversos laboratérios, talvez
por uma pequena diferenca entre as suas resinas...
Para corrigir este problema, utilizamos uma relacéo
do %RT3 do paciente com 0 %RT3 controle (obtido
previamente pela realizacdo do teste em pessoas
higidas). Esta relagéo é chamada THBR (razéo de
ligacdo do horménio tirecideano). O vaor normd é
em torno de 1,00. Estara> 1 no hipertireoidismo e na
queda dos niveis de TBG; estara < 1 no hipotireoi-
dismo e no aumento dos niveis de TBG Cria-se en-
t80 um 'novo' indice de T4 livre, agora gustado pelo
controle: indice de T4 livre ajustado = T4 total x
THBR. A unidade é arhbitréria, mas o vaor numérico
de referéncia € 0 mesmo do T4 total:

indice de T4 Livre 'Ajustado’ = 5-12 unidades
arbitréarias.

Este indice nada mais é que o T4 tota corrigido para
as variagBes da concentracdo e afinidade das prote-
inas transportadoras (TBG eta). Em outras paavras:
qual seria 0 T4 total do paciente, se as proteinas
transportadoras estivessem normais? Este € 0 seu
rea significado...

3- Dosagem sérica do TSH > 7

Ao investigar a funcdo tireoideana, ndo basta saber-
mOos como se encontram os niveis de T4 e T3 no
plasma. Como vimos anteriormente, a dosagem do
TSH <érico € fundamenta, ndo SO para o diagnosti-
co disfuncdo tireoideana, mas também para confir-
mar se o distirbio é primario (originado na glandula
tiredide) ou secundario/terciario (originado na
hipdfise ou hipotdlamo) - ver tabela 1.

Vde agui ressdtar que o TSH s&rico € 0 exame mais
sensivel para o diagnéstico tanto do hipertireoidis-
mo primario como do hipotirecidismo primariol! No
hipertireoidismo primério (ex.: doenga de Graves,
tireoidites, bocio multinodular), um aumento dos
hormonios tireoideanos provoca uma reducéo da
producdo de TSH pela hipdfise (feedback negativo);
car* menos TSH, o estimulo a tiredide fica reduzido,
0 que pode trazer o T4 livre e 0 T3 livre de volta a0
normal. Ou sga, no inicio do quadro (hipertirecidis-
mo subclinico) o T4 livre estd nafaixa normal, mas as
custas de uma produgo hipofisaria suprimida de TSH
(TSH <érico baixo). No hipotireoidismo primério (ex.:
tirecidite de Hashimoto), a queda inicid dos hormé-
nios tireoideanos no soro permite um aumento da
producdo de TSH, que, na fase precoce (hipotireoi-
dismo subclinico), pode manter o T4 livre ainda na
faixa normal.

Os meétodos de radioimunoensaio iniciais parao TSH
S&ico SO eram capazes de detectar uma concentra-
¢80 maior ou igua a lu.U/ml. Portanto, apesar de se-
rem adequados para a avaliagdo do hipotireoidismo,
com niveis elevados de TSH, ndo eram suficientes
para detectar a supressfo do TSH, do hipertireoidis-
mo, quando o TSH encontra-se inferior a 0,5u.U/ml.
Por este motivo, utilizava-se bastante o 'Teste de
Edtimulacdo com TRH'": media-se 0 TSH antes e de-
pois da infusfo venosa de uma dose padréo de TRH
- 0 ndo-aumento do TSH pos-injegdo confirmava o
hipertireoidismo primario. Atualmente, o teste do
TRH tornou-se obsoleto cdm o avento de métodos
ultrassensivels para detectar o0 TSH sérico, agora
com um limiar de deteccdo de 0,lu,U/ml. Os vaores
normais do TSH s&ico so:

TSH sérico = 0,5-5u.U/ml

Hipertireoidismo primario:TSH suprimido: < 0,5(J.U/ml
Hipotireoidismo primario:TSH bem elevado: >10nU/ml.
4- Exames Utilizados na Prética

Na suspeita de HIPERTIREOIDISMO. deve-se solicitar:
T4livre, T3total e TSH

Lembre-se que o TSH pode ser 0 Unico exame dtera
do (suprimido) nas fases iniciais e que aguns paci-
entes gpresentam um T4 livre norma com um T3 to-
tal elevado (tireotoxicose por T3).

Na suspeita de HIPOTIREOIDISMO. deve-se sdlicitar:
T4livre, TSH

Lembre-se que 0 TSH pode ser 0 Unico exame dtera-
do (aumentado) nas fases iniciais € que 0 T3 ndo é
necessario, pois pode encontrar-se normal, mesmo
quando o T4 livre & esta baixo.
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HIPERTIREOIDISMO

DOENCA DE GRAVES E OUTROS

No capitulo passado revimos a fundo os conceitos
sobre a fisologia tireideana e a dosagem hormonal.
Utilizamos a todo momento as palavras hipertireoi-
dismo (primério e secundério) e hipotireoidismo (pri-
mério, secundério e terci&rio). O termo hipertireoidis-
mo primario € usado quando a fonte do problema (do
excesso hormond) esta na glandula tiredide e ndo na
hipdfise ou hipotdlamo. Contudo, nem todo estado
de excesso de hormbnio tireocideano € um hiperti-
reoidismo... Este Ultimo refere-se & hiperfuncéo da
gléndula tiredide, devendo ser diferenciado do ter-
mo (mais genérico) tireotoxicose.

Tireotoxicose € qualquer estado clinico resul-
tante do excesso de hormdnios da tiredide nos te-
cidos. Embora na maior parte das vezes sga causa
da por hiperfuncéo tireoideana (hipertireoidismo),
encontramos sindromes de tireotoxicose associa-
das a fungdo norma ou diminuida da tiredide, como
ocorre na tireotoxicose facticia (causada pela uso
abusivo de horménio tireoideano exdgeno), nas
tireoidites (em que alesdo tecidud libera os horm6-
nios tirecideanos previamente estocados) e na pro-
ducdo ectdpica de hormbnios da tiredide.

Hipertireoidismo é definido como hiperfungéo
da gléndula tiredide, ou sga, um aumento na pro-
ducdo e liberaco de hormdnios tiroideanos (levo-
tiroxina e triiodotironing). O hipertireoidismo leva a
tireotoxicose.

A doenca de Graves é a principa causa de hiperti-
reoidismo em nosso meio, sendo responsavel por

60-90% de todos os estados de tireotoxicose na
prética médica

Como veremos adiante, trata-se de uma desordem
imunolégica que tem como caracterigtica um estimu-
lo, por meio de anticorpos anti-receptor de TSH, a
glandula tiredide. A tabela 1 resume as principais
causas de tireotoxicose.

Os sinais e sintomas da tireotoxicose seréo descri-
tos no quadro clinico da doenca de Graves, sua cau-
samais comum.

DOENCA DE GRAVES

INTRODUCAO

A doenca de Graves (ou de Basedow-Graves) € uma
desordem auto-imune, de etiologia ainda desconhe-
cida, que apresenta como caracteristicas uma sinte-
e e secrecdo excessiva de horménios da tiredide e
achados clinico muito tipicos, que consistem em
bacio difuso, oftalmopatia, dermopatia (mixedema
pré-tibial) e acropatia. Curiosamente, esses acha
dos clinicos extra-tireoideanos seguem um curso
muitas vezes independente da doenca de base.

Tabela 1: Classificagdo das principais causas de tireotoxicose

Doenga de Graves

Baocio Multinodular Téxico
Adenoma Toxico
Metastases funcionantes do carcinoma da Tiredide
Mutag@o do receptor do TSH
Struma ovarii
Drogas: excesso de iodo (fendbmeno de Jod-Basedow)

Tireoidite Subagud;-
Tireoidite Silenciosa

Outras causas de destruigdo da glandula (amiodarona, infarto de um adenoma, radiagéo)
Ingestdo de excesso de horménio tirecideano (tireotoxicose facticia) ou tecido tirecideano

Hipertireoidismo Secundério

_”_-Adenoma hipofisario secretor de TSH_

Sindromes de resisténcia ao horménio tireoideano
Tumores secretores de gonadotrofina coridnica (mola hidatiforme; coriocarcinoma)
Tireotoxicose gestacional

A doencade Graves é mais comum em mulheres, cer-
ca de 9 vezes, e a prevaéncia gerd na populacdo é
de 0,5%, sendo de 2% no sexo feminino. O pico de
incidéncia deste distirbio situa-se entre 20-50 anos,
entretanto, individuos de qualquer faixa etéria (ido-
sos, criangas) podem ser afetados.

QATOGENESE

O mais importante a ser memorizado é a caracteristi-
ca auto-imune que a doenca de Graves apresenta.
Sabemos que nesses pacientes, os linfocitos B sin-
tetizam anticorpos "contra' receptores de TSH loca
lizados na superficie da membrana da céula folicular
da tiredide. Estes anticorpos sdo capazes de produ-
zir um aumento no volume e funcdo da glandula, jus-
tificando assm o hipertirecidismo encontrado. De-
nominamos esta imunoglobulina de imunoglobulina
estimuladora da tiredide ou anticor po anti receptor
de TSH egimulante (TRAb - Sglaem inglés), sendo
este Ultimo termo mais comumente empregado em
NOSSO Meio.

Curiosamente, as imunoglobulinas que reconhecem
receptores de TSH ndo necessariamente levam &
hiperfuncdo da glandula. Alguns desses anticorpos
provocam apenas aumento (bocio), sem hiperfuncéo,
e outros levam a umared arofia do tecido tireoides
no. Estes Ultimos sdo os chamados anticorpos blo-
queadores do TSH (TRAb-blog). Essas variedades
geramente nd so encontradas com frequéncia na
doenca de Graves, estando presentes, por exemplo,
na tireoidite de Hashimoto, uma desordem mais co-
mumente associada a hipotireoidismo.

A participag@o exata dos anticorpos anti-TSH na
génese das manifestagbes ndo tireoideanas da do-
enca de Graves, ainda ndo encontra-se muito clara
Na oftalmopatia, que esta presente em 20-40% dos
casos, as céulas musculares lisas e, principdmente,
os fibroblastos, exibem com certa frequéncia em sua
superficie de membrana, antigenos adgumas vezes
muito semelhantes ao receptor de TSH. Isto produz
uma reagdo cruzada desses anticorpos, determinan-
do um ‘ataque’ auto-imune no tecido retro-ocular e
peri-ocular, com liberacdo de citoquinas pré-inflama-
torias e fibrosantes. Existem outros auto-anticorpos
tireoideanos na doenga de Graves. O anticorpo anti-
TPO (tireoperoxidase) esta presente em 80% dos
casos. Edte anticorpo é uma espécie de um marcador
universal da doenca tirecideana auto-imune, estan-
do presente em 95% dos casos de tireoidite de
Hashimoto.
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Existe na doenga de Graves uma predisposi¢éo fami-
liar importante, com cercade 15% dos pacientes apre-
sentando um parente, com a mesma desordem. Outro
dado interessante é a presenca de auto-anticorpos
tirecideanos (néo sO 0 TRAb) em metade dos paren-
tes de individuos com a doenca.

H& um aumento da incidéncia desta desordem em
individuos submetidos & uma dietarica em iodo (prin-
cipamente em édreas carentes) e uma predisposicéo
do aparecimento deste disturbio na gravidez, onde a
tolerancia imunoldgica é baixa. E importante termos
em mente a associacdo de doenca de Graves com
outras desordens auto-imunes enddcrinas, como o
diabetes mellitus tipo | e a doenca de Addison, e ndo
enddcrinas, como a miastenia gravis, hepatite croni-
ca ativa, anemia perniciosa, artrite reumatdide, 10pus
eritematoso Sstémico, sindrome de Sdgren e vitiligo.

PATOLOGIA

A glandula tirecideana encontra-se simetricamente
aumentada, devido a hipertrofia e hiperplasia das
cdulas foliculares. A macroscopia, a tiredide apre-
sentarse macia e lisa, com a cdpsula intacta e com
peso aumentado, podendo chegar a 80 gramas (nor-
md até cerca de 20 gramas). Do ponto de vista histo-
l6gico, existe uma superpopulacéo de células folicu-
lares, que fazem protrusdo em forma de papila parao
[Gmen do foliculo. Encontramos um aumento signifi-
cativo de tecido linféide no estroma interfolicular,
com algumas areas apresentando agregados de lin-
focitos B auto-reativos.

Nos pacientes com oftalmopatia, os tecidos da 6rhi-
ta encontram-se edemaciados devido a presenca de
mucopolissacarideos hidrofilicos e, somado a esta
alteracdo, encontramos fibrose e infiltragdo linfoci-
taria. A musculatura extra-ocular também apresenta
edema, infiltracdo com células redondas, deposicéo
de mucopolissacarideos e fibrose. A tireotoxicose
grave pode levar a alteragBes degenerativas na fibra
muscular esquelética, hipertrofia cardiaca, necrose
hepética focd com infiltracdo de linfocitos, diminui-
¢80 da densdade minera 6ssea e queda de cabelos.
A principd e mais caracteristica manifestacdo der-
matologica, 0 mixedema pré-tibial, apresenta deposi-
¢80 de mucopolissacarideos e infiltracdo linfocitaria
em suas lesdes.

MANIFESTACOES CLINICAS

1- Da Tireotoxicose em geral...

As manifestagfes da tireotoxicose decorrem da es-
timulaco do metabolismo dos tecidos pelo exces
s0 de hormonios tireoideanos.

O quadro clinico mais comum é a associagéo de
varios sinais e sintomas, alguns classicos e outros
inespecificos. O paciente (geralmente uma mulher
jovem ou de meia idade) relata um histéria (geral-
mente de longa data) de insbnia, cansaco extremo,
agitacdo psicomotora, incapacidade de concentra-
¢80, nervosismo, dificuldade em controlar emocgoes,
agressividade com membros da familia ou colegas
de nrofissdo. sudorese excessiva, intolerancia ao

calor, hiperdefecacdo f aumento do nimero de eva
cuacdes didrias) e amenorréia ou oligomenorréia.

A perda ponderai geramente € mais comum, a des-
peito da polifagia encontrada, entretanto, a ingesta
caldrica pode exceder 0 gasto metabdlico e o pacien-
te na realidade passa a engordar.

No exame fisico, percebe-se uma pele quente e Umi-
da; as extremidades superiores, quando estendidas,
evidenciam um tremor fino e sustentado, os cabe-
los caem a0 smples passar de um pente.

Os achados oftamoldgicos, como retracdo palpebral,
olhar fixo e o piscar frequente, representam uma exa-
cerbacdo smpética e encontram-se presentes na tire-
otoxicose independente da causa. E importante ter-
mos em mente que estas dteracbes ndo definem a
oftaimopatia de Graves, que descreveremos adiante.

As manifestagBes cardiovasculares incluem hiperten-

sdo sstdlica, pressdo de pulso dargada (maior dife-

renca entre PA sistdlica e diastdlica) e taquicardia
snusal. A ausculta, encontramos uma B, hiperfonéti-

ca, um sopro ssgtdlico inocente e eventuadmente uma
tercerabulha'fisoldgica. A fibrilagdo atrial (FA) pode
surgir a qualquer momento, levando em aguns casos
a uma descompensacéo aguda da funcdo miocardica.

Alguns pacientes evoluem para uma cardiomiopatia
dilatada (cardiomiopatia da tireotoxicose). Quem jatem

doenca coronariana, pode descompensar, apresentan-

do angina pectoris, pois a tireotoxicose aumenta o

consumo miocardico de oxigénio.

O quadro clinico compde-se ainda de atrofia e fra
gueza muscular (miopatia) e desmineralizacdo dssea
(osteopatia), algumas vezes acompanhada de hiper-
cacemia (em 20% dos casos), hipercalcitria (mais
comum) e elevacdo da fodfatase acalina

O que € o hipertireoidismo apatético?

Este termo define a tireotoxicose em aguns idosos.
Nesta faixa etéria, as manifestagbes adrenérgicas (agi-
tac8o, nervosismo, etc.) ndo encontram-se presen-
tes, dando lugar a alteragBes cardiovasculares (sur-
gimento de uma FA €ou insuficiéncia cardiaca refra-
térias @ tratamento) e a sSintomas como astenia, frar
queza muscular intensa e depressdo grave. Em al-
guns casos, 0 diagnostico de tireotoxicose torna-se
extremamente dificil. Um exemplo comum consiste
em um idoso (com poucas manifestagdes do excesso
de horménio tireoideano) que da entrada no Pronto-
Socorro com FA de inicio abrupto, apresentando em
sua avaliagdo ecocardiograma sem aumento atrid.

2- Da Doenca de Graves especificamente...

O bécio (FIGURA 1), caracteristicamente difuso e
simétrico a papacdo, esta presente em 97% dos ca
s0s (podendo estar ausente em aé 20% dos idosos).
E por isso que o outro nome da doenca é Bécio Difuso
Téxico. Observamos em alguns pacientes, sopro e
frémito sobre a glandula, ocorrendo este fendmeno
devido a um aumento da vascularizagdo local. Este
achado é caracteristico da doenga. Até prova em
contrério, qualquer paciente com bocio difuso e hi-
pertireoidismo tem doenca de Graves.

Fig. 1 - Bocio difuso em uma paciente com doenca de
Graves.

Fig. 2 - Paciente com retragao palpebral Thyroid Stare"
e proptose associada.

Ambas figuras modificadas do The Medicai Clinics of
North America - Endocrine Emergencies - January - 1995.
W.B.Saunders Company

A oftalmopatiainfiltrativa (Oftadmopatiade Graves) é
observada em cerca de 20-40% dos casos. Ela se ma
nifesta por exaftamia ou proptose bilateral, olhar fixo,
retracdo palpebral, edema periorbitério, edema e
hiperemia conjuntiva e, eventuamente, oftalmoplegia
(FIGURA 2). A doenca unilatera é vistaem 10% dos
casos. Devemos lembrar mais uma vez, que aretragdo
das palpebras e o olhar assustado ocorrem natirecto-
xicose de qualquer etiologia, ndo sendo exclusivos da
doenca de Graves. As formas graves, que ocorrem em
5% dos pacientes, se caracterizam por quemose inten-
sa, ulceracdo e infeccdo da cornea e lesdo do nervo
Optico por compressdo desta estrutura por musculos
edemaciados. A gravidade da oftalmopetia de Graves
€ esimadapor umaescda Grau 1: retracéo ocular; Grau
2: edema periorhitério; Grau 3: proptose ou exoftamia
(> 20-22mm no exoftamdmetro de Hertdl); Grau 4: en-
volvimento do musculo extra-ocular (diplopia); Grau 5:
lesdo de cornes; Grau 6: perda daacuidade visua (com-
prometimento do nervo dptico).

A dermopatia é encontrada em menos de 5% dos
pacientes, geralmente em associacdo com oftamo-
patia moderada a grave e acropaguia. A 1esdo é des-
crita como mixedema pré-tibia. Esta consste em um
espessamento da pele, principalmente sobre a regido
pré-tibial, devido a0 acimulo de glicosaminoglica
nos. O mixedema pré-tibial apresentarse em placas e
Seu aspecto € de uma "casca de laranja’, porém com
coloracdo violacea. Em aguns casos a dermopatia




acomete toda a parte inferior da perna, podendo es-
tender-se para os pés. Raramente esta dermatose
pode ser vista nas méos e ombros. No comprometi-
mento extenso pode lembrar a filariose.

A acropatia, representada por bagueteamento digi-
tal, é observada em menos de 1% dos pacientes
com doenca de Graves e possui intima relagdo com a
dermopatia. Esta associagdo € tdo importante que
devemos sempre pesquisar outras causas de bague-
teamento na auséncia de dermopatia e oftalmopatia
concomitantes.

ACHADOS E DIAGNOSTICO
LABORATORIAL

1- Funcéo Tireoideana

Encontramos de forma classica, um TSH suprimido
ou menor do que 0,003 HUmL (normd: 0,5-5,0 \IW
mL), associado aeevacdo do T3 (normal: 70-190 ng/
dL), T4 (norma: 5-12Jig/mL), T, livre (norma: 0,9a2,0
ng/dL) e T3 livre (normal: 0,2-0,52ng/dL). O indice de
T4 livre era bastante utilizado antigamente, mas esta
se tornando um método obsoleto (mas néo nas pro-
vas de residéncia...). Este indice é explicado com de-
talhes no capitulo 1. Nas fases iniciais podemos en-
contrar apenas um TSH suprimido, o que define o
hipertireoidismo subclinico.

O diagnostico de hipertirecidismo requer a demons-
tracio de um TSH indetectavel com T4 livre aumenta:
do. Em casos onde a dosagem do T4 livre ndo confir-
mar a suspeta clinica, devemos solicitar a dosagem
do T3 totd ou do T3 livre, que encontram-se elevados
em todos os casos de hipertirecidismo. Eventuamen-
te (em 5% dos casos) a doenca de Graves pode mani-
festar-se apenas com eevagdo do Ts, caracterizando
a Tstoxicose (TSH suprimido, T4 normd e T deva
do). Edtes pacientes geramente possuem um estimu-
lo importante sobre o receptor de TSH, que resultaem
uma maior producgo de triiodotironina pela glandula,
aém do fato da desiodase tipo encontrar-se estimula
da no hipertirecidismo, aumentando a converséo pe-
riféricade T4 em T3. A Ts-toxicose € mais comumente
observada nas fases iniciais da doenca de Graves e
em recidivas apds tratamento.

Torna-se muitas vezes dificil o diagndstico de hiperti-
reoidismo em doencas sistémicas, como hepatopatias
cronicas, estados infecciosos arrastados etc. Nessas
situagBes (sindrome do eutireoideano doente - ver ca
pitulo 1), ocorre normamente uma diminuicdo da con-
versio periféricade T, em T3 com atiroxinaeventual -
mente baixa (nas doengas mais graves) e, em aguns
Casos, aé o proprio TSH encontra-se diminuido. Mui-
tas vezes adosagem do T3 reverso elevado (amesma
enzima que degrada o T reverso atua na conversao
periféricade T, em Ts) nos auxilia aidentificar esta
condi¢do.Nesses pacientes € melhor solicitarmos a
pesquisa de TRAb para o diagndstico de doenca de
Graves.

2- Alteracdes Hematoldgicas e Bioquimicas
Alguns achados laboratoriais interessantes consis-

tem em leucopenia (comum), hipercalcidria e hiper-
calcemia (ocasionais) e hiperbilirrubinemia (casos

mais graves) demonstrando comprometimento he-
patico. Umaleve anemiamicrocitica hipocrébmica pode
ocorref.

3- Anticorpos Anti-tirecideanos

O anticorpo anti-TPO (tireoperoxidase) esta em titu-
los devados em 80% dos casos. Td anticorpo € ape-
nas um marcador de doenca tireoideana auto-imune e,
na verdade, € mais tipico da tireoidite de Hashimoto.
O anticorpo caracteristico da doenca de Graves é 0
anti-receptor do TSH (TRAD). A pequisa dessaimu-
noglobulina ndo € necessaria na maioria dos casos,
uma vez que o diagnostico de doenca de Graves ba
seiase em achados clinicos acompanhados de dosa
gem hormona. No entanto, existem algumas Stuaghes
clinicas em que a pesquisa do TRAb torna-se neces-
saria. Vamos descrevé-las abaixo:
- No diagnéstico da doenca de Graves em individuos
eutireoideos.
- No diagnoéstico de casos de hipertireoidismo apatético.
- Para avaliar risco de recidiva apds tratamento com
antitireoideanos.
- No diagnostico de doenca de Graves em alguns pacien-
tes com poucas manifestagdes clinicas e que apresen-
tem doenca sistémica

4- Captagéo do lodo Radioativo nas 24 ho-
ras (Radioidodine Uptake - RAIU)

Este método tem como base, a captagdo do iodo ra-
dioativo e outros isdtopos pelas cdulas foliculares.
Os isdtopos mais empregados s&o0: Y eo 2.

O principio do exame consiste em identificar uma
captacdo excessiva destas substancias por um teci-
do tireoideano hiperfuncionante. Em regifes com
dietarica em iodo (EUA, Brasil), o normd da capta-
¢80 Stuase entre 5 a 20% da dose empregada nas 24
horas, enquanto em condic¢Bes associadas a0 hiper-
tireoidismo, como a doenca de Graves, valores
se devam, e muito.

A indicaco principa da RAIU na doenca de Graves,
tem como objetivo a diferenciacdo desta condicdo
com a tireotoxicose das tireoidites subagudas. que
apresentam uma captacdo de iodo radioativo baixa a
desprezivel. A captacdo evada e difusa que ocorre
em individuos com Graves praticamente sda o diag-
nostico em casos duvidosos!!

Como veremos mais tarde, a RAIU possui outras in-
dicagBes, sendo redizada com maior frequéncia para
rastreamento de metastases de neoplasias malignas
da tiredide. E bom lembrarmos que este exame esta
contrarindicado na gravidez.

5- Nodulo Tireoideano na Doencga de Graves

Eventualmente podemos encontrar no exame clinico
de um paciente com doenga de Graves um nodulo.
Vem a primeira pergunta: Ele esta associado a esta
desordem? A resposta € ndo. Nestes casos, deve-
mos nos comportar frente a um quadro de nodulo
solitario de tiredide a esclarecer, sendo assm duas
doencas encontram-se presentes. Um nédulo, que
na cintigrafia néo evidencia captacdo, isto €, um no-
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dulo frio, merece uma pungdo aspiraiva com agulha
fina para o diagnostico (até 20% deles sdo malig-
nos). Este procedimento € smples e possui uma e
vada acurécia diagnostica. Além disso, acredita-se
gue uma neoplasia maigna de tiredide em um paci-
ente com doenca de Graves tenha um comportamen-
to mais agressivo, devido a estimulo do TRAb para
0 crescimento de metastases, justificando mais do
gue nunca a puncao.

TRATAMENTO

A doenca de Graves possui um curso prolongado de
exacerbagles e aentecimentos esponténeos da auto-
imunidade, 0 que requer um seguimento prolongado
dos pacientes. Cerca de 10 a 20% possuem remisséo
espontanea da doenca (ndo € recomendado esperar
gue ela ocorra) e metade dos pacientes tornam-se
hipotirecideos apds 20 a 30 anos de doenga, prova
velmente por uma destruicdo imunoldgica da glan-
dula..

A tergpia para a tireotoxicose tem como objetivo uma
diminuicdo na formagdo e secregcdo do hormdnio ti-
reoideano. Para isso, trés estratégias terapéuticas
podem ser utilizadas:

(1) Drogas anti-tireoideanas até a remissao;

(2) Radioablagéo com iodo radioativo (1)

(3) Cirurgia (Tireoidectomia subtotal).

As duas primeiras modalidades de tratamento séo
empregadas com maior frequéncia em paises europeus
e no Japdo, enquanto a ablacdo por iodo radioativo
tem sdo a primeira escolha nos Estados Unidos. As
diferencas na abordagem inicid vém a demongtrar que
nenhum tratamento isolado tem se mostrado 100%
benéfico, e que muitas vezes mais de uma terapia €
empregada para obter-se a remissio da doenca

1- Beta-bloqueadores

Opropranolol (20-40mg acada6 a8 horas) eo aienolol
(50-200mg/dia) podem ser utilizados. Os betabloque-
adores sdo Ute's nas fases iniciais do tratamento com
as drogas anti-tireoideanas devido a0 sau rapido efei-
to sobre as manifestagBes adrenérgicas da tireotoxi-
cose. Além disso, o propranolol inibe a conversdo
periférica de T4 em T3. Devemos lembrar que doses
menores s ineficazes, uma vez que a droga é rapida:
mente metabolizada pelo figado em estados de exces-
s0 de hormdnio tirecideano. Pacientes com contra-
indicagdo absoluta aos betabloqueadores devem re-
ceber 0 antagonista do cand de célcio diltiazem, para
dentecer a frequéncia cardiaca.

2- Anti-tireoideanos (Tionamidas)

As tionamidas sf0 representadas em nosso meio pelo
propiltiouracil (PTU) e o metimazol (MMI). O meti-
mazol possui duas vantagens sobre o PTU: pode ser
utilizado em dose Unica e tem custo mensd até 70%
mais barato.
Propiltiouracil (PropiltiouraciF, comp. 100mg)
Dose de ataque (4-8 semanas): 300-600mg/dia, em
3 tomadas.
Manutencéao: 100-400mg/dia, em 2 tomadas.
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Mecanismo de agao: £
Inibe a peroxidase tirecideana (TRO*) e. portan-
to, as etapas de oxidagdo, organificagdo, que é a
incorporacdo do iodeto aos residuos de tirosina
para a formacdo de monoiodo (MIT) e
diiodotirosinas (DIT) na molécula de tireoglo-
bulina, e acoplamento que consiste na juncéo
de MIT e DIT paraaformacio de T3 e T4.
Inibe, em doses dtas i>600mg/dia*). a conversio
periférica de T4 em T3. 0 que contribui para a
reducéo de 20 a 30% nos valores de T3.
Possivel efeito imunossupressor reduzindo os
niveis de anticorpos.

Metimazol (Tapazol®. comp. de 5 e 10mg)
Dose de ataque (4-8 semanas): 40mg/dia, em 1-2
tomadas.
Manutencé&o: 5-20mg/dia, em 1 tomada.

Mecanismo de ac&o:
Semelhantes ao do PTU, exceto pelando inibi-
¢a0 da conversio periférica de T, em Ta.

2.1- Seguimento dos Pacientes

Os efeitos do MMI e PTU tornam-se mais significa:
tivos apds cerca de 10 a 15 dias de tratamento, uma
vez que estas drogas ndo agem sobre 0 horménio ja
produzido e estocado na glandula. ApGs cerca de
sa8is semanas de tratamento, novos exames devem
ser solicitados, e a dose da medicagdo aumentada,
caso 0 paciente persista com hipertirecidismo. E im-
portante se ter em mente de que 0 TS demora meses
(em torno de 3 meses) para normalizar, pois 0s
tireotrofos da tiredide encontram-se atrofiados e leva
um certo tempo para recuperarem a sua funcdo. Por-
tanto, a monitorizacdo da funcéo tirecideana é feita
pelo T4 livre, cujo dvo é o do eutiroidismo (T4 livre

entre 0.9-2ng/dL).

Apbs conseguirmos atingir o eutireoidismo, a dose
da droga deve ser reduzida pela metade em cerca de
4 a 8 semanas e, depois, para um terco da dose inici-
a. Parao PTU egte vdor Stua-se em 100 a400 mg ao
diae paao MMI em 5 a20 mg/dia, A partir de entéo,
a avadiagcd deve s feita a cada trés meses.

2.2- Duracédo do Tratamento > .

Na estratégia de terapia medicamentosa até a remis-
s30, ndo ha um periodo estabelecido para a duragéo
do uso dos anti-tireoideanos, com muitos autores
recomendando 1-2 anos de terapia. Mesmo com este
esquema, cerca de 50% dos pacientes remitem. Por
volta de 75% das remissdes ocorrem durante os seis
meses de suspensdo da droga e 90% s80 observa
das em um periodo de dois anos. Na recidiva pode-
mos tentar mais um curso de terapia com drogas anti-
tireoideanas, entretanto a terapia mais recomendada
€ administracéo de radioiodo. Obsarve os fatores as-
sociados a um aumento da recidiva pés-tratamento:

Doenca que cursa com niveis eevados de T3.
Grandes bacios.

Faixa etéria, sendo a recidiva mais comum em
adolescentes e adultos jovens quando compa
rados a0 idoso.

Presenca de TRAD detectavel 20 find do trata
mento.

2.3- Efeitos Colaterais das Tionamidas

Os efeitos colaterais das tionamidas ocorrem com
maior frequéncia nos primeiros seis meses de tera-
pia. Os mais importantes so rash cuténeo (5%), pru-
rido, artralgias, doenca do soro, alopecia e perda do
paladar. Os efeitos adversos mais graves so: hepa-
tite medicamentosa com o PTU (com casos relatados
de insuficiéncia hepética), colestase com o MMI e
ateracOes hematologicas, do tipo leucopenia, trom-
bocitopenia e agranulocitose (neutropenia grave, ou
sga, < 500/mm3). A agranulocitose desenvolve-se
de maneira Slbita e acomete cerca de 0,2-0,5% dos
pacientes, sendo a complicaco mais temida. A soli-
citacdo de leucogramas seriados parece ndo influen-
ciar no diagndstico devido a natureza stbita desta
condicdo. Devemos recomendar aos pacientes que
sugpendam a droga (PTU ou MMI) em caso de febre
glou surgimento de dor de garganta, uma vez que a
amigdaite € uma das primeiras manifestagdes de agra-
nulocitose. A internacdo hospitalar imediata, em caso
de agranulocitose confirmada, e o inicio de antibioti-
coterapia de amplo espectro, em caso de febre asso-
ciada, devem ser recomendados. Nestes casos as
drogas anti-tireoideanas devem ser sugpensas e néo
mais reintroduzidas. estando contra-indicadas. A
conduta para o hipertireoidismo passa a ser a
radioablacdo com iodo... K

Os deitos colaterais s8o mais comum em individuos
acima dos 40 anos, nagueles que reiniciam tratamen-
to gpds uso descontinuo de PTU e em pacientes que
fazem uso de mais de 30mg/dia de MMI. O hipoti-
recidismo pode ser uma complicacdo da terapia anti-
tirecideana. O aumento de volume da glandula duran-
te atergpiae um aumento supranorma do TSH nos faz
pensar nessa condi¢cdo. Nesses casos uma reducdo
na dosagem do PTU ou MMI é recomendada

2.4- Terapia Combinada (Blogueio)

Com o objetivo de aumentar os indices de remissio,
alguns servicos tém preconizado a associacdo de
levatiroxina com as drogas anti-tirecideanas na dose
plena (inicial), apos atingido o eutireocidismo. Este
esguema tem como base aidéia de que 0 uso combi-
nado dessas medicactes levaria a um repouso da
glandula, diminuindo assm sua antigenicidade. A
tergpéutica inicial € com o metimazol aé o eutireoi-
dismo ser alcangado. ApGs isso, empregase a asso-
ciacdo de MMI (10 a 20 mg/dia) com levotiroxina
(100jj.g/dia) por um periodo de 12 a 24 meses. Remis-
sdes duradouras tem sido reportadas em cerca de
90% dos casos, porém, ndo ha estudo randomizado
comprovando o beneficio desta estratégia.

3- Radioablacdo com lodo-131

O radioiodo (**1) tem sido considerado pelos
endocrinologistas americanos como a terapia de es-
colha. Outras indicagBes incluem pacientes idosos
com hipertirecidismo moderado e aumento da glan-
dula, pacientes com reacOes toxicas as drogas anti-
tireoideanas, quando o uso regular de medicacdo pelo
paciente ndo é garantida e naqueles individuos que
recidivam a doenca gpds um longo curso de terapia
medicamentosa. A dose preconizada varia de acordo
com a gravidade da tireotoxicose, o tamanho do bécio

e a captacdo do iodo-131 em 24h (quanto maior a
captagdo, menor sera a dose necessaria). A dose
média varia entre 5-15mCi.

Existe um risco do desenvolvimento de crise
tireotéxica apds o tratamento, pela lesfio actinica da
gléndula. Desta forma, aconselha-se, pelo menos nos
idosos ou cardiopatas. o tratamento com drogas anti-
tireoideanas por pelo menos 1 més antes da aplica
¢80 do radiofarmaco. seguida de sua suspensdo cer-
ca de 3 a4 dias antes da aplicacdo, para facilitar a
captacdo do iodo radioativo. O radioiodo pode pro-
vocar uma tireoidite dolorosa e levar a liberacéo
abrupta de hormdnios na circulacdo, agravando a
tireotoxicose. O tratamento da tireoidite é feito com
agpirina ou AINE.

A oftamopatia pode ser exacerbada durante a terapia
com radioiodo. Desta forma existem protocolos que
recomendam o inicio de prednisona (40mg/dia), com
reducdo gradua da dosagem em dois a trés meses.

Apobs cinco dias da aplicacdo do iodo-131 as medi-
cacOes anti-tireoideanas e os beta-blogueadores
devem e reiniciadas. Estas drogas geralmente sfo
mantidas por alguns meses uma vez que o hiperti-
recidismo persiste durante 8 a 12 semanas gpds a
ablacdo com iodo radioativo. A melhora da tireotoxi-
cose € evidente em cerca de 4 a 5 semanas e 80%
dos individuos sfo curados com dose Unica.

O hipatireoidismo pés-radioablagdo é uma conse-
quéncia quase inevitavel da terapia com radioiodo,
ocorrendo em 80% dos casos. Ele ocorre em 10-20%
dos pacientes no primeiro ano de tratamento e, a
partir dai, numa taxa de 5% por ano. Dai a necessida
de de se acompanhar o T4 livre e 0 TSH do paciente.
Em caso de hipatirecidismo, esté indicada a reposi-
¢80 de levatiroxina 50-200(J.g/dia, mantendo-se 0 eu-
tireoidismo. E muito mais seguro para o paciente con-
viver tomando levotiroxina do que tomando drogas
anti-tireoideanas.

A gravidez e 0 detamento materno sfo contra-indi-
cacOes absolutas a0 emprego deste método, assm
como_grandes bdcios retroesternais. devido a0 risco
de tireoidite. Um paciente com baixa captacdo de iodo
em uma RAIU também ndo é candidato a esta tera-
pia. Devido ao risco de desenvolvimento de cancer a
terapia com radioiodo ndo é recomendada em crian-
cas e adolescentes, com idade < 21 anos.

4- Tratamento Cirdrgico

A tireoidectomia subtotal ou o procedimento quase-
tota sf0 os mais empregados. Na primeira modalida-
de, deixa-se cerca de um a dois gramas de tecido
tireoideano de cada lado, com istmectomia (lembrar
que atiredide de um adulto pesa de 12 a 20 gramas).
Na tireoidectomia quase-total uma lobectomia é rea
lizada com istmectomia e apenas uma peguena
quantidade de tecido glandular do lobo contra-late-
rd é deixado. O indice de complicagbes com acirur-
giando é baixo e inclui umamortaidade de 1%, para-
lisia do nervo laringeo recorrente (1 a 3%), hipoti-
reoidismo permanente (30 a 50%, menos que na
radioablacdo com iodo-131) e hipoparatireocidismo
permanente (3 a 5%). A hipocacemia pds-operatdria



pode ser grave e cursar com convulsies e tetania,
devendo sar prontamente tratada. O sangramento pos-
operatdrio pode causar efeito compressivo na traquéia,
devendo ser drenado 0 mais rapidamente possivel.

Indicacbes
Pacientes que ndo controlam a doenga com
tionamidas ou que recusam o Y.
Doenga com bocio volumoso causando defor-
midade estética ou comprimindo traguéia e tra-
zendo desconforto.
Suspeita de neoplasia tirecideana subjacente
(nddulo frio confirmado por pungdo aspiraiva).
Gréavidas com hipertireoidismo grave ndo con-
trolado por drogas anti-tirecideanas. O procedi-
mento deve ser redlizado somente no segundo
trimestre.
Criangas ou adolescentes < 21 anos com hiper-
tireoidismo grave ndo controlado por drogas
anti-tireoideanas.

Preparo Pré-Operat6rio
Uso adequado de PTU ou metimazol é mandatd-
ro nas seis semanas que antecedem a cirurgia.
lodeto de potéssio, veiculado pela solugdo de
Lugol (3-5gotas VO 8/8h), deve ser iniciado cerca
de 10-15 dias antes dacirurgia. Esta terapia tem
como objetivo diminuir a vascularizacdo da
gléndula e fadilitar o ato cirrgico.
Em casos de cirurgia de urgéncia, empregamos a
dexametasona (0,5mg a cada sais horas), propra-
nolol (40mg a cada oito horas) e Acido lopandico
-Telepaque®™ 500mg a cada seis horas por um
periodo de cinco dias antes do procedimento.

5- Tratamento da Oftalmopatia

As formas brandas de oftamopatia necessitam ape-
nas de terapia de suporte com colirio de metilcdlulose
e uso de 6culos-escuro. A cabeceira elevada durante
0 s0no e 0 emprego de diuréticos parareduzir o edema
de estruturas periorbitarias sdo medidas que trazem
bons resultados.

Nos casos de comprometimento inflamatdrio grave
com compressao do nervo Gptico OU quemose OU
ulceragdo da cdrnea, um curso de prednisona em
doses imunossupressoras de 60-80mg, por um peri-
odo de duas a quatro semanas, é recomendado. Os
pulsos de metilprednisolona (Ig diluido em 250mL
de SF correndo em 2h, 1 vez ao diag, por uma semana)
seguidos de dose de manutencdo oral de predniso-
na tém sdo utilizados com frequéncia. Apos a esta
bilizagd da doenca ocular, uma cirurgia de descom-
pressdo da Orbita pode ser indicada, para correcdo
da diplopia e outras alteracdes cronicas.

A compressdo do nervo o6ptico, manifesta por
papiledema, diminuicdo da visdo para cores e
acuidade visual, requer pulsotergpia com corticoide
e intervencdo cirdrgica.

6- Tratamento da Dermopatia
Por questBes estéticas € recomendado o tratamento

das manifestagBes dermatoldgicas da doenca de Gra
ves. Utiliza-se glicocorticoide de dta poténcia topi-

co. A tergpia com octreatidio tem sido recomenda
da por alguns autores com resultados aparente-
mente benéficos.

7- Hipertireoidismo Subclinico

Definido pelo TSH suprimido, porém com T4 livre e
T3 normais, esta condicdo traz controvérsias quanto
a necessidade de tratamento. Entretanto, algumas
Stuagles justificam 0 uso de anti-tirecideanos nes-
ses pacientes: fibrilagdo atrial, doenca coronaria-
na, pds-menopausa, OSteoporose.

DCE DE (RAVES
l\l\lﬂK\;A\CESTAI\ITE

Durante a gestagdo, a droga anti-tireoideana deve
ser mantida na menor dose possivel, para se evitar
0 hipotireoidismo fetd. O PTU é o agente preferi-
do, por ter menor passagem placentéria e pelo fao
do metimazol estar associado a raros casos de
aplasa cltis fetd. No Ultimo trimestre de gestacéo,
adoenca de Graves costuma brandar e muites vezes
€ possivel a sugpenséo do PTU. Em compensagéo,
no puerpério € comum a exacerbacdo da doenga,
necessitando dos anti-tirecideanos para o contro-
le adequado. O aeitamento materno € seguro com
doses baixas.

Algumas vezes, os anticorpos anti-TSH estimulan-
tes (TRAb) podem passar a barreira placentaria e
causar tireotoxicose fetal ou tireotoxicose neona-
tal. O tratamento é feito com PTU dada & propria
gestante (na fetal) ou a0 recém-nato.

CRISE TIREOTOXICA
(TEMPESTADE TIREOIDEANA)

JNTRODUCAO

A tempestade tirecideana € uma exacerbag@o do
estado de hipertirecidismo que pde em risco a vida
dos pacientes acometidos; gerdmente ha evidén-
cias de descompensagd0 em um ou mais sistemas
organicos. A sindrome, quando néo reconhecida e
tratada, é fatal. Mesmo com a terapia adequada,
encontramos indices de mortalidade em torno de
20 a30%.

Ha algumas décadas atras, a tempestade tireoide-
ana era diagnosticada com maior frequéncia em
pacientes hipertireoideos ndo preparados de for-
ma correta para cirurgia da glandula. Atualmente
com conhecimento da necessidade de um preparo
adequado, a crise cirdrgica é um evento raro. Em
grande parte dos casos € a crise clinica que preci-
pita esta emergéncia enddcrina.

A tempestade tireoideana € mais frequentemente
encontrada em pacientes com doenga de Graves,
embora qualquer condigdo associada a hipertireoi-
dismo possa estar relacionada (adenoma téxico,
bécio multinodular téxico). o o
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Quais sdo os principais fatores precipitantes?
InfecgBes, cirurgia (tirecideana e néo tireoideana),
tergpia com iodo radioativo, suspensdo de drogas anti-
tirecideanas, uso de amiodarona, ingestdo de hormé-
nios tirecideanos, insuficiéncia cardiaca, toxemia da
gravidez, hipoglicemia, parto, estresse emociona im-
portante, embolia pulmonar, acidente vascular ence-
fdico, trauma a glandula tiredide.

JjjATOGENESE

Na tempestade tirecideana os nivels hormonais totais
néo sio mais atos quando comparados com a tireoto-
xicose ndo complicada.

Entdo porque as manifestagdes clinicas sdo
mais graves? Existem duas explicacOes:

1- Aumento das catecolaminas e Seus receptores. 0s
nivels de catecolamina estéo muito elevados na crise
tireotdxica, por conta da condicdo de estresse
desencadeante, bem como o nimero de receptores
catecolaminérgicos no coragdo, cérebro e outros teci-
dos. Portanto, mesmo mantendo os mesmos niveis, 0
efeito hormonal encontra-se bem mais pronunciado.
Em certas condigdes desencadeantes (ex.: trauma a
glandula tiredide), o nivel hormona de fato se eleva
muito e passa a s o principa fator causal.

2- Aumento slibito dos niveis de T4 livre: A velocida:
de em que 0 horménio livre se elevatem maior relagéo
com a gravidade do quadro clinico do que o valor
absoluto. Vda por que os niveis de T4 livre podem se
elevar muito rgpido na crise tireotoxica...

(1) diminuicdo sUhita da proteina de transporte hor-
monal. Este fendbmeno tem sido observado em pés
operatorios.

(2) formacéo de inibidores daligagdo hormona apro-
teina de transporte.

(3) liberacdo excessiva de hormdnio pela glandula,
saturagdo dos sitios nas proteinas de transporte e
maior fragdo livre disponivel.

MANIFESTAGOES CLINICAS

Os pacientes com frequéncia tém os mesmos achados
da tireotoxicose, porém téo exacerbados que levam a
disfuncdo orgénica cerebral, cardiaca etc.

Confusdo, ddlirium, agitacdo e psicose franca po-
dem evoluir para obnubilagd, estupor e coma. As
manifestagdes neuroldgicas sB as mais importan-
tes para caracterizar a crise tireotdxica. Outros Si-
nais e sintomas classicos sdo: febre elevada (38-
41°C), insuficiéncia cardiaca de alto débito, com
PA divergente, taquicardia acentuada, fibrilacio
atrial aguda, ictericia (com eventua insuficiéncia
hepética), sudorese intensa, diarréia, nauseas, vo-
mitos sBo encontrados em combinagOes variadas.
O chogue hiperdindmico (semelhante ao séptico,
mas com componente cardiogénico) tem sido des-
crito. Dor abdominal e abdome agudo, status

j epilepticus e insuficiéncia renal aguda por

| rabdomidlise so apresentagdes raras.

1Uii _—
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MEDCURSO - "Do INTERNATO A RESIDENCIA"

TRATAMENTO

O tratamento requer abordagem em unidades de cui-
dados intensivos. O reconhecimento e o tratamento
da condicdo precipitante (infeccdo, por exemplo) é
essencia. Um dos principais objetivos da terapia é
inibir a desiodase tipo 1, bloqueando a conversao
perifériicado T4 em T3 (lembre-se que € 0 T3 0 hor-
monio atuante nas células). As principais drogas
empregadas s80:

(1) Propiltiouracil em doses altas (ataque de 600mg
e 200 a 300mg a cada 6h) por via oral, por sonda naso-
géstrica ou até mesmo pelo reto. Objetivo: inibir a conver-
sdo periférica de T4 em T3 (primeiro efeito), pelo bloqueio
da desiodase tipo 1, e reduzir a produg¢do hormonal
tireoideana. O metimazol ndo esté indicado, pois ndo atua
como inibidor da dsiodase tipo 1.

(2) lodo (ap6s 1 hora da dose de PTU) na forma de
solugdo saturada de iodeto de potassio (Solugéo de Lugol
10 gotas VO 8/8h) ou é&cido iopandico (0,5mg VO a cada
12h). Objetivo: O iodo age bloqueando a endocitose da
tireoglobulina e a atividade lisossémica, bloqueando a li-
beracdo hormonal tireoideana. O efeito de Wolff-Chaikoff
€ a inibicdo da organificagdo do iodeto pelo préprio iodeto
- este efeito também pode contribuir. E importante esperar
1h apds a administracdo do PTU, para que o iodo n&o
piore ainda mais a crise, ao ser utilizado como matéria
prima para a producéo de horménio tireoideano (efeito jod
Basedow).

(3) Propranolol intravenoso na dose de 2mg a cada 4h;
OU via oral 40-60mg a cada 4h. Altas doses da droga ini-
bem a desiodase tipo 1 (conversao periférica de T4 em T3).

(4) Dexametasona. 2mg IV a cada 6h. Os glicocorticdi-
des em altas doses também inibem a desiodase tipo 1 (con-
versdo periférica de T4 em T3). Outras razdes para pres-
crevermos estas drogas incluem: a) os pacientes com
crise tireotdxica possuem uma producdo e degradacdo
acelerada do cortisol enddgeno; b) os individuos com tem-
pestade tireoideana possuem niveis de cortisol
inapropriadamente normais para o grau de estresse me-
tabdlico apresentado; c) pode existir insuficiéncia supra-
renal associada a doenga de Graves (sindrome auto-imu-
ne do tipo II).

OUTRAS CAUSAS DE
HIPERTIREOIDISMO OU
TIREOTOXICOSE

BOCIO MULTINODULAR TOXICO

1- Definicdo

Como vimos, bécio é definido pelo aumento da gléan-
dula tiredide. O bdcio multinodular € caracterizado
pela formacdo de multiplos nédulos de tamanhos
variados e que sd0 0s responsaveis pelo cresci-
mento da gldndula. Existem dois tipos. o bdcio
multinodular atéxico (BMA) e o bacio multinodular
toxico (BMT), este Ultimo definido pelos exames
laboratoriais mostrando sinais de hipertireoidismo
primario.

2- Patogénese e patologia

A patogénese é desconhecida, assm como no bdcio
multinodular atoxico. Aparentemente, fatores de cres-
cimento promovem o crescimento folicular em &ess
nodulares, sendo que alguns passam a crescer de
forma auténoma (independente do TSH). A maioria
dos nédulos é policlonal (proveniente da prolifera
¢80 de cdlulas foliculares diversas), mas aguns o
monoclonais (origem de gpenas uma cdlula még). O
histopatolégico revela regides hipercelulares, regi-
Oes cisticas, entremeadas a fibrose extensa.

3-Clinica e Laboratério

O BMT predomina em idosos, sendo uma importante
causa de hipertireoidismo nesta faixa etéria. O pacien-
te se gpresenta com bécio e sinais de tireotoxicose
leve (palpitagBes, taquicardia, nervosismo, tremor,
perda de peso e fibrilacdo atriad) ou tem gpenas um
hipertireoidismo subclinico. O bécio pode dingir gran-
des dimensdes, levando a efeitos compressivos, es-
peciamente quando invade 0 espaco subesterna. A
traquéia comprimida ou desviada pode judtificar a tos-
s e 0 desconforto respiratorio de dguns pacientes. A
compressao esofdgica leva a disfagia e a dos nervos
laringeos recorrentes, & rouquiddo. O laboratdrio de-
mongtra sempre um TSH suprimido. O T4 livree 0 T3
encontram-se elevados em boa parte dos casos, po-
rém o T3 edtd bem mais devado do que 0 T4 livre,
talvez pela ativacdo da desiodase tipo 1. Portanto, a
tireotoxicose por T3 é relativamente comum nesses
pacientes. A expascdo aiodo ou ao antiarritmico ami-
odarona pode agravar ou precipitar os sintomas (fe-
ndmeno de Jod-Basedow). Lembre-se que frequente-
mente a amiodarona € dada a pacientes com fibrilaco
atriad - s2 houver um BMT néo-reconhecido, o médico
pode se surpreender com a piora do quadro arritmico...

4- Diagnostico

O diagnddtico é feito pda cintilografia tirecideana,
que mostrara o classico padréo de multiplos nédu-
los de captacéo variavel, com aguns hipercaptantes
(nédulos "quentes’). A captacdo de 24h com 1-131 é
vaidvel (normd ou levemente devada). .

5- Tratamento

O tratamento envolve o controle agudo dos sinto-
mas com beta-bloqueadores e drogas anti-tireoidea
nas (PTU, metimazol). Como medida definitiva, des-
taca-se a cirurgia de tireoidectomia subtotal. A
radioablacdo com 1-131 pode destruir os nodulos
toxicos, porém a chance de recidiva (nascimento de
outros nodulos) € muito grande.

DOENCA DE PLUMMER
(ADENOMA TOXICO)

1- Definicéo

O adenoma téxico, também conhecido como doenca
de Plummer, é um nédulo tireoideano autbnomo

hiperfuncionante que produz quantidades suprafisi-
oldgicas de hormonios tirecideanos. Cerca de um em
cada 10-20 nédulos apresenta-se com hipertireoidis-
mo, sendo esta condicdo mais frequente em mulhe-
res e em idosos.

2- Patogénese

A patogénese da doenca de Plummer (a0 contré&rio
do BMT) estd bem estabelecida. O mecanismo € uma
mutacdo somética nos receptores de TSH de um gru-
po de céulas foliculares da tiredide, tornando-o mais
propenso a se acoplar com a proteina G e assim a-
mentar 0 estimulo a formacdo de AMPc no citoplas-
ma. Isto promove a hiperplasia, proliferacéo e hiper-
funcdo ceular.

3- Clinica e Diagnostico

O paciente gpresenta um nédulo tirecideano solité
rio, associado & hipertireoidismo leve a moderado ou
subclinico. O TSH estd sempre suprimido e 0 T4 livre
€ 0 T3 podem estar devados. O diagnostico deve ser
confirmado pela realizacdo de uma cintilografia
tireoideana. Este exame ira mostrar um nédulo
hipercaptante ou hiperfuncionante (nédulo "quen-
te") e o restante da glandula com captacdo bastante
reduzida (pela supressdo do estimulo do TSH). Os
nédulos toxicos, isto € auténomos, geramente tem
diémetro maior do que 3cm.

4- Tratamento

O tratamento do adenoma toxico pode ser feito com
uma das trés modalidades: (1) administracdo de
radioiodo ™I; (2) nodulectomia e (3) injegio percu-
tanea do nddulo com etanol.

A tergpia ablativa com radioiodo. A dose de I em-
pregada é dta, 10 a29.9mCi. Cercade 75% dos paci-
entes tem seu hipertireoidismo corrigido em trés me-
ses apos a dose.

HIPERTIREOIDISMO SECUNDARIO

1- Definicdo e Etiologia

O hipertirecidismo secundario é causado, por defini-
¢d0, por um aumento da producdo de TSH por um
adenoma hipofisiio (geramente um macroadenoma)
hipersecretor ou por uma hiper-secrecéo nao-neo-
plasica idiopatica de TSH pela hipdfise (sindrome da
secrecdo ingpropriada de TSH). Tratarse de umarara
causa de hipertireoidismo.

2-Clinica e Diagnostico

Pelo aumento do TSH, a glandula tiredide cresce
(bécio) e torna-se hiperfuncionante (hipertireocidis-
mo). O paciente pode manifestar-se com 0s sinais e
sintomas cléassicos da tireotoxicose. Se 0 adenoma
hipofis&rio for grande, pode comprimir o quiasma
Optico, provocando defeitos no campo visud. O la



borat6rio fornece o diagnéstico. um T4 livre eleva
do, com uma TSH sérico normal ou alto. A detecgéo
da subunidade adfa do TSH em niveis dtos sda o
diagnéstico. A deteccdo do tumor é feita pela TC de
sela tlrcica ou pela ressonancia (RNM).

3- Tratamento

O tratamento costuma ser o controle do hipertireoi-
dismo com drogas anti-tireoideanas, seguido pela
remocdo do tumor hipofisério através de uma res-
seccdo transesfenoidal. Nos casos de impossibilida
de de se ressecar todo o0 tumor, o octreotide pode ser
utilizado para suprimir a producdo auténoma de TSH.

CAUSAS DIVERSAS

A mola hidatiforme, um tumor placentario da gesta-
¢do, secreta grande quantidade de gonadotrofina
coridnica (hCG) que pode agir de forma semelhante
ao TSH (sfo horménios de condtituicdo quimica se-
melhante). O resultado pode ser a estimulagéo tireoi-
deana e um leve hipertirecidismo. Raramente, um car-
cinoma folicular de tiredide por ser hiperfuncionante
e levar ao hipertirecidismo.

TIREOTOXICOSE SEM
HIPERTIREOIDISMO

O que caracteriza este grupo de patologias é sempre
uma captacdo tireoideana do 1-131 em 24h baixa ou
nula, uma vez que a tiredide esta hipofuncionante. Os
horménios sfo liberados pela destruicdo glandular ou
vém de uma outra fonte (exégena, ovéio), suprimindo
0 TSH, o que provoca a hipofuncdo da tiredide.

1- Tireoidites

Existemn vérios tipos de tireoidite e que serdo descri-
tos com detalhes em outro capitulo desta apostila.
As tireoidites comegcam com uma inflamacéo e des-
truicdo glandular, o que pode liberar subitamente os
hormdnios previamente armazenados na tireoglobu-
lina do col6ide folicular. Assim, os pacientes desen-
volvem uma tireotoxicose transitoria (T4 livre deva
do e TSH suprimido), quase sempre sucedida pelo
hipotireoidismo, ja que a glandula foi lesada. A cap-
tacd0 de 24h com 1-131 esta caracteristicamente re-
duzida ou nula, pois, na verdade, ndo ha hipertireoi-
dismo (hiperfuncdo). Os niveis séricos de tireoglo-
bulina estéo elevados.

2- Tireotoxicose Facticia (Horménio Exdgeno)

A levotiroxina esta presente em muitas formulas para
emagrecer, vendidas sem ou com prescricdo meédica.
Muitas vezes, a pessoa que toma tais férmulas néo
sabe que um dos ingredientes é o hormdnio tirecide-
ano e se apresentam subitamente com tireotoxicose,
inclusive com arritmias cardiacas do tipo fibrilagao
atrid aguda. O diagnéstico é feito pelo T4 livre ele-
vado, com TSH suprimido, auséncia de bécio, uma

captacdo de 24h com 1-131 reduzida ou nula, queda
dos niveis de T3 reverso e tireoglobulina sérica bai-
xa (a0 contrério das tireoidites®).

3- Struma Ovarii

Trata-se de um teratoma ovariano que contém tecido
tiredideo, que secreta T4 e T3. A captacéo de 24h do
1-131 natiredide é reduzida ou nula e o diagndstico
(e o tratamento definitivo) é estabelecido durante a
retirada do tumor ovariano.

CAPITULO 2 - HIPERTIREOIDISMO E DOENGA DE GRAVES
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HIPOTIREOIDISMO

(INTRODUCAO

O hipatirecidismo é uma sindrome clinica ocasiona
da por sintese e secreco insUficiente ou agéo inade-
quada dos hormdnios tirecideanos - o resultado € a
lentificagBo generalizada dos processos metabdlicos.

Em suas formas mais avancadas e graves existe de-
posi¢do de mucopolissacarideos (glicosaminoglica
nas) na derme, ocasionando um edema (sem cecifo)
conhecido como mixedema. Para muitos autores hi-
potireoidismo e mixedema sfo usados como sindni-
mos...

Podemos classificar o hipotirecidisno em priméario
(faléncia tireoideana), secundério (causa hipofisiria
- deficiéncia de TSH) ou terciario (deficiéncia hipo-
tal@mica de TRH). As formas secundaria e tercidria
podem ser agrupadas, caracterizando o hipotireoi-
dismo central. Existem algumas condicdes que de-
terminam disfuncdo transitoria da glandula, como
algumas formas de tireoidites e a suspensio da tera
pia com hormonio tirecideano exdégeno em individu-
os com tiredide intacta, (ver tabela 1)

Uma causa um tanto rara é a sindrome de resisténcia
generalizada aos horménios tireoideanos. Nesta
situagdo um defeito no receptor do TSH na célula
folicular leva a uma diminuicdo daligacdo de T, Edte
gparente distlrbio na acdo do horménio muitas ve-
zes é compensado por uma elevagdo dos nivels de
T3 e Ty, fendmeno responsdvel por sintomas e sinais
discretos ou ausentes de hipotireoidismo.

HIPOTIREQIDISMO
E BOcio ATOXICO

torno dos olhos.

A forma priméria representa mais de 90% do totd dos
casos existentes. Tem prevaénciade 2 a4 % nos indi-
viduos com mais de 65 anos e de 05 a 1% na popula
¢d0 em gerd. O hipotirecidismo congénito € diagnos-
ticado em 1 em cada 4.000 a 5.000 recém-nascidos.

A frequéncia das diversas causas de hipotireoidismo
€ variavel, dependendo de fatores dietéticos e geo-
gréficos, como a quantidade de iodo presente na ali-
mentagdo, ingesta de bocigenos adimentares, caracte-
risticas genéticas da populacéo e principdmente a fa-
xa etéria dos pacientes (se adultos ou criangas).

A tireoidite de Hashimoto é a causa mais comum de
hipotireoidismo em nosso meio. Na ocasid do diag-
négtico desta patologia, cerca de 2/3 dos pacientes
<20 eutirdideos, 1/3 hipotiredideo e um pegueno per-
centud hipertiredideo. Os eutiredideos tendem a evo-
luir para o hipotireoidismo, principdmente os paci-
entes idosos ou com hipotireoidismo subclinico. A
doenca de Graves pode também ter como estégio
find o hipotirecidismo devido a destruicdo da glan-
dula ocasionada pelo processo auto-imune. Da mes-
ma forma, pacientes com hipertirecidismo podem
evoluir para hipotirecidismo, e vice-versa, devido a
uma modificagdo no tipo predominante de anticor-
pos contra o receptor do TSH (de estimuladores para
blogueadores). As tireoidites subagudas e a tireoidite
pds-parto frequentemente levam ao hipotireoidismo,
mas este é transitorio em 90% dos casos. O céncer de
tiredide habitualmente ndo causa hipotireoidismo.

A terapia com ™! torna hipotiredideos pelo menos
dos pacientes adequadamente tratados, inde-
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Fig. 1 - Facies do Hipotireoidismo (Mixedema):

A pele é espessa, grosseira, seca e um pouco amarela.
Os pelos ndo possuem brilho e caem. HaA edema em

pendente da dose utilizada. Com doses > 15 mCi, em
geral, o hipotireoidismo surge mais precocemente.
Nos casos de tirecidectomia subtotal, os casos de
hipotirecidismo tendem a surgir mais tardiamente,
podendo s observados em até 40% dos pacientes
investigados por 10 anos.

A ingesta excessiva de iodo, de medicamentos ricos
em iodo ou de carbonato de litio pode levar ao hipo-
tireoidismo, sobretudo naqueles portadores de
tireoidite de Hashimoto subclinica. O mesmo se apli-
ca ao dfainterferon e ainterleucina-2, cujo uso pode
provocar o desenvolvimento de tireoidite indolor e
hipotireoidismo.

O Hipotireoidismo central (secundario ou terciario)
tem como causas mais comuns os tumores hipofisk
ros e sau tratamento, bem como a necrose hipofisk
ria pos-parto (sindrome de Sheehan).

J4 em criangas, a tireoidite de Hashimoto é a causa
mais comum de hipotirecidismo gpds os 8 anos de
idade, mas pode manifestar-se precocemente. Nos
casos de hipotireoidismo neonatal, defeitos
embriogénicos sfo gpontados como causa (ectopia,
hipoplasia ou aplasia tireoideanas). Transferéncia
transplacentéria de anticorpos TRAb-bloqueadores
para o feto cuja mée tenha tireoidite de Hashimoto
pode resultar em agenesia tireoidiana e cretinismo
atiredtico. Defeitos na biossintese dos horménios
tireoidianos levam ao hipotirecidismo neonata e
bécio. Causas raras de hipotireoidismo neonatal in-
cluem administracio de iodetos, drogas antitireoi-
deanas ou iodo radioativo durante a gravidez. Em
regifes endémicas para baixa ingestéo de iodo, eta
condtitui a causa mais comum de hipotirecidismo em
criangas.



Nos casos em que ocorre baixa concentragdo da
globulina trangportadora de tiroxina (TBG), como na
cirrose, sindrome nefrética e deficiéncia congénita
de TBG, h& redugdo dos niveis s&ricos do T4 e T3
totais, mantendo-se normais os niveis de TSH e as
fragdes livres dos horménios tireoideanos.

Neste caso é preferivel dosar 0 T4 livre em vez de T4
totd que mede a fragdo do horménio ligado a TBG

Hipertireoidismo Secundario ou Terciério

O TSH encontra-se baixo ou normal, e T4 livre baixo.
Porém, raramente o TSH pode estar discretamente
aumentado (até 20mUl/ml), devido a producdo de
um TSH biologicamente inativo, mas imunologica
mente aivo. O uso de sdicilatos ou fenitoina podem
levar a niveis baixos de T4 livre, associados com
TSH normdl.

Anticorpos Anti-tireoglobulinae
Anti-peroxidase (TPO)

Sua presenca indica um processo auto-imune, parti-
cularmente tireoidite de Hashimoto, como causa do
quadro. A tireoidite de Hashimoto ser& descrita com
detalhes no capitulo seguinte.

Testedo TRH

Sua maior indicacdo é no diagnéstico dos casos du-
bios de hipotirecidismo central. Observe 0 esquema
gue s segue (quadro 1).

Quadro 1 - Algoritmo Diagndstico do Hipotireoidismo

Dosar TSH e T4 livre (FT4) |

Hipotireoidismo |Hipotireoidismo
: Primério Central _ |

TRATAMENTO

Consiste na administracdo de dose Unica didria de
levotiroxina, de preferéncia pela manhd A dosagem
a ser administrada varia de acordo com o peso do
paciente, sStuando-se em adultos, entre 50 e 200u,g/
dia. Em idosos com mais de 60 anos ou coronariopa:
tas, adose inicia deve sar menor: 25-100u,g/dia, para
evitar a precipitacdo de isquemia miocardica pelo
aumento do consumo miocardico de oxigénio. A le-
votiroxina tem amelavida de 7 dias, portanto, é me-
Ihor para a reposicéo do que o T3 (liotironina), que
apresenta a mela-vida de dgumas horas (posologia
inadequada). .

Doses de Reposi¢do da levotiroxina

Idade Dose (ug/kg/dia)
0-6 meses 8-10 ~"
7 -11 meses 6-8

1-5 anos 5-6

6-10 anos 3-4

11-20 anos 2-3

Adultos 1-2

Inicia-se o tratamento com a administragéo de 25-
50(ig/dia e dlevarse a dose a cada 7 dias (no caso de
jovens) a 30 dias (no caso de idosos e coronariopa:
tas), aé se chegar a 100jig/dia. Atingindo esta dosa
gem, deve-se avdiar a fungdo tiroideana através da
dosagem do TSH em sais semanas. Caso o nivel de
TSH persista elevado, deva-se em 25u.g/dia a dose
de levatiroxina até conseguir atingir niveis entre 0,5 a
3,0mUl/ml. Uma dosagem medicamentosa excessiva
implicaem um TSH suprimido. No caso de hipotireoi-
dismo secundério, a dose adequada de levotiroxina €
mais bem refletida pelos niveis do T4 livre. Uma vez
atingida a dose de manutencéo, a avdiagfo da funcéo
da glandula deve ser feita a cada 6 ou 12 messs.

Existem situagBes em que os requerimentos de levo-
tiroxina podem sofrer modificagtes e estas estdo
descritas na Tabda 3.

Tabela 3: Reguerimento alterado de Levotiroxina
- . - '

Doengas intestinais inflamatérias (Crohn, retocolite ulcerativa, etc)

Enteropatia diabética
Cirrose hepatica
i

Colestiramina, sucralfato, hidréxido de aluminio, sulfato ferroso é. possivelmehte

lovastatina

Rifampicina, fenobarbital, carbamazepina, rifampicina

Amiodarona, deficiéncia de selnio
REQ = ) 1)

1. Envelhecimento (idade > 65 anos)
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CAPITULO 3 - HIPOTIREOIDISMO E BOCIO ATOXICO

Como efeitos adversos podemos mencionar insonia,
cas0 a droga sga ingerida a noite. No caso de doses
excessivas pode ocorrer hipotiroidismo, taquicardia,
palpitacdes, arritmias, devacdo da pressfo arterid e
osteoporose.

A duracdo do tratamento depende da etiologia do pro-
cesso. O hipotirecidismo pds-ireoidite granulomato-
sa ou consequente a tireoidite pds-parto é transitério
na maior parte dos casos, sendo o tratamento neces-
s&rio por um tempo limitado.

Na tireoidite de Hashimoto, cerca de 10% dos pacien-
tes reassumem a funggo normd de gléndula apds me-
s ou anos de tratamento. Os quadros decorrentes a
ablagdo actinica ou cirlirgica muitas vezes so tam-
bém auto-limitados, porém, caso persistam por mais
de sais meses, tendem a ser definitivos e requerer tra:
tamento por toda a vida

Pacientes que aém do hipotireoidismo apresentam
insuficiéncia coronariana podem desenvolver angina
glou arritmias quando medicados com L-T4. Sendo
assim, deve-seiniciar o tratamento com 125 ou 25Xg/
diae aumentar adose a cada 15 a 30 dias. Caso surjam
complicagdes que impossibilitem 0 uso de dosss tera
péuticas, 0 paciente deve ser submetido a angioplas
tia ou a cirurgia de revascularizagdo antes do trata-
mento para hipotireoidismo.

Hipotireoidismo Subclinico

Ha& bastante controvérsia sobre a necessidade ou
néo de tratar pacientes portadores de Hipotireoidis-
mo Subclinico (TSH eevado e T4 livre normal) ou
qua amelhor ocasido para fazé-lo. Entretanto, é con-
senso indicar o tratamento na presenca de pelo me-
nos um dos critérios abaixo:

1-TSH muito devado (> 10mU/mL),

2- Anticorpo anti-TPO (antiperoxidase
tirecideana) elevado,

3- Didipidemia,

4- AlteragBes neuro-psiquidtricas atribuiveis ao
hipotirecidismo (ex.: depressio).

i
1
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2. Terapia androgénica em mulheres



30

MEDCURSO - "Do INTERNATO A RESIDENCIA"

SINDROME DO EUTIREOIDEO DOENTE

Doencas sigtémicas graves (desnutricdo significati-
va, sepse, AIDS, insuficiéncia cardiaca, uremia,
infarto do miocérdio grave, grandes queimados,
cetoacidose diabética, neoplasias etc.) levam a pro-
ducdio exacerbada de citocinas. Estes mediadores
humorais causam anormalidades no TSH ou nos ni-
veis de hormdnios circulantes, na auséncia de doen-
catirecideana. Este fendbmeno é chamado de Sindro-
me do Eutiredideo Doente (SED).

O padrdo mais frequentemente encontrado na SED €
adiminuicdo do T3 totd elivre (sindromedo T3 bai-
X0) com niveis normais de T4 e TSH. A magnitude na
gueda do T3 tem corrdacdo com a gravidade da do-
enca subjacente. A conversio periféricade T4 em T3
(inibicdo da desiodase tipo 1) parece estar prgjudica
da, 0 que explica esta ateragdo hormonadl... Desta
forma, mais T4 encontra-se disponivel para a trans-
formagdo em rT3 (T3 reverso - metabdlito desprovi-
do de acdo hioldgica). Além disso, a mesma enzima
gue converte 0 T4 em T3 (desiodase tipo 1) é aque
degrada o rT3. Este € mais um motivo para aumentar
0s niveis deste derivado hormonal.

Pacientes graves com prognostico ruim referente a
sua doenca de base, gpresentam a sindrome do T4
baixo. Nesta Stuacdo temos T4 baixo e T3 mais baixo
anda eda dteracdo € ocasionada por uma diminui-
¢a0 da ligacdo de T4 a proteina ligadora de tiroxina
(TBG- Thyroxin Binding Globulin). O TSH pode va
riar emumafaxaampla(<0,1a>20mU/L) eesteacha
do ainda ndo encontra explicagBes plausiveis. A re-
versio de todas estas alteragBes, caso o paciente se
recupere, demonstra a inexisténcia de desordens na
tiredide.

Quadro 2 - Conversdo periférica da Tiroxina

i Tir.oxina (T;)

o Rgieso
(rT)

Trilodotironina (T,) |

EFEITO DA AMIODARONA

A molécula de amiodarona apresenta iodo em 39%
de seu peso; dém de conter este elemento, a droga é
cgpaz de inibir a5' mono deiodinacio e agir (através
de seus metabdlitos) como inibidora leve dos hor-
ménios tireoideanos em seus sitios de acéo.

A amiodarona pode ocasionar 3 efeitos:

(1) Alteragdes agudas e transgitérias na funcéo tireoi-
deana;

(2) Hipotiroidismo induzido pelo lodo (efeito Walff-
Chaikoff), pelo efeito inibitorio sobre a captacéo e
organificacdo do iodo, dém da inibicio da desiodase
tipo 1 e da agi hormona em seus receptores. E ob-
servada geralmente em pacientes com tireoidite de
Hashimoto subclinica (anti-TPO positivo) em regi-
0es com adequado suprimento de iodo na dieta.

(3) Tireotoxicose por efeito do iodo (efeito de Jod-
Basedow), fenbmeno observado principamente em
pacientes com bécio multinodular e doenga de Gra-
ves subclinica. Observada gerdmente em regides de

Padr@es caracteristicos de algumas condi¢despobre suprimento de iodo.

agudas

Doenca Hepatica Aguda - Elevacdo inicid do T4
e T3 totd (mas néo afragdo livre) as cudas de libera-
¢80 excessiva, pelo figado doente, de TBG Devemos
lembrar que a dosagem do horménio tireocideano €
igud afracéo ligadaa TBG somadaafracio livre (quan-
tidades minimas porém biologicamente ativa). Apds
um periodo de duracdo varidvel ocorre queda na con-
centracdo total de ambos os horménios que permane-
cem com valores subnormais.

Doenca Psquiétrica Aguda - Aumento transit-
rio de T4 totd (inclusive a fracdo livre) com T3 usu-
amente norma € observado em 5 a 30% dos pacien-
tes. Os valores de TSH podem s elevados, normais
ou baixos.

AIDS - Nas fases iniciais da infeccdo pelo HIV os
niveis de T, e T3 devam-se. Os nivels de T3 diminu-
em com a progressfo para AIDS; os vaores de TSH
costumam permanecer normais.

Insuficiéncia Renal - Baixas concentragBes de
T3 (diminuicio da conversio periférica) sfo obser-
vadas em pacientes com insuficiéncia rena. Curio-
samente os nivels de rT3 apresentam-se normais. Este
fenbmeno deve-se a presenca de um fator ainda des-
conhecido que aumenta a captacdo hepética de rT3.

O hipotireoidismo ocorre em aé 13% dos pacientes
gue fazem uso de amiodarona em &eas com grande
ingesta de iodo. Os principais fatores envolvidos fo-
ram descritos acima. O efdto predominante parece ser
a carga de iodo que a droga encerra (efeito Wolff-
Chaikoff). As mulheres com anticorpos anti-tireope-
roxidase (TPO) parecem ser mas suscetiveis. O trata
mento envolve reposicio de levotiroxina. Devemos
guiar a terapia de reposicéo pelos vaores do TSH
umavez que os niveis de T4 podem encontra-se dtos
por outros efeitos da droga (resisténcia periférica a0
horménio, diminui¢do da conversdo em T3).

A tireotoxicose ocorre em 10% de individuos que
vivem em &eas de baixa ingesta de iodo e em cerca
de 2% de pacientes que residem em areas geogrdfi-
cas com ingesta norma a elevada. Existem 2 formas
descritas: Natipo | observase uma anormalidade ti-
reoideana subjacente (Graves subclinico, bocio
nodular) e a sintese excessiva de horménio se deve
a0 efeito do iodo (fendmeno de Jod-Basedow) - a
cintilografia usualmente demonstra captagio do "I
Na tireotoxicose induzida do tipo |l existe aivacdo
lisossomal pela droga, fenbmeno que leva a uma
tireoidite destrutiva. As formas leves do tipo Il po-
dem se resolver espontaneamente ou levar ao hipo-
tireoidismo. Por predominar uma variedade de
tireoidite, a captacdo do I costuma estar baixa

COMA MIXEDEMATOSO

O coma mixedematoso é a expressdo mais grave do
hipotireoidismo. As principais manifestagdes inclu-
em um prejuizo importante das fungdes do sistema
nervoso central somado a descompensacdo cardio-
vacular e respiratdria. O reconhecimento desta con-
dicdo pelo clinico e intensivista € prejudicado pelo
inicio inddioso e por sua relaiva baixa incidéncia...

Patogénese

O horménio tirecideano, através da ativagio da Na'
K" ATPase aumenta 0 consumo de oxigénio nos teci-
dos, sendo um dos responsaveis pela elevacdo da
taxa metabdlica basal. Na diminuigdo importante de
seus niveis, existe uma tendéncia comprovada a
hipotermia. Eda ateracdo ndo encontra-se presente
em todos os pacientes com coma mixedematosn. mas,
guando encontrada, é bastante sugedtiva da presen-
ca desta emergéncia endécrina

A manifestacdo respiratoria mais grave em um paci-
ente com hipotireoidismo é a diminuicgo do drive
ventilatério, fendmeno que pode levar & retengdo de
CO, e a hipoxemia por hipoventilagdo aveolar. Edtas
ateragBes, sobretudo a hipercapnia, sBo capazes de
ocasonar coma. A disfuncdo neuromuscular agrava
ainda mais estes disturbios.

Outras causas de prejuizo na funcdo ventilatdria sfo
0 edema mixedematoso das vias aéress superiores e
a obstrucdo por macroglossia. A pneumonia bacteri-
ana_encontra-se presente na maioria dos pacientes
com coma mixedematoso. sendo o principal fator pre-

Cipitante,

O hipotirecidismo aumenta a responsividade afa
adrenérgica, fendbmeno que explica o desvio de san-
gue da pele para tentar manter a temperatura centra
do organismo (levando a uma pele fria e pdida). Ao
mesmo tempo existe uma diminuicdo na densidade
de receptores beta, 0 que explica a bradicardia, dimi-
nuicdo do volume sistdlico e débito cardiaco. Este
aumento da resposta dfa adrenérgica com a diminui-
¢80 do débito cardiaco explica a hipertenséo diasté-
lica observada no hipotireoidismo.

A diminuicdo da texa de filtracdo glomerular somada
adiminuicdo da excrecdo de &gua livre e redugéo da
reabsor¢do de sodio peo néfron, promove uma ten-
déncia a hiponatremia, que pode se agravar. Alguns
pacientes gpresentam elevacdo inapropriada do ADH
a despeito da osmolaridade s&rica baixa

Os pacientes com coma mixedematoso podem de-
senvolver hipoglicemia. A diminui¢do dos hormé-
nio tirecideanos pode induzir uma maior sensibilida-
de ainsulina..

A vasocondricdo descrita antes reduz o volume san-
guineo em aé 20% e os baixos niveis de eritropoieti-
nadiminuem o hematécrito em 30%. Além disto, uma
anemia macrocitica por caréncia de vitamina B, pode
estar presente (associacdo de anemia perniciosa).
Leucopenia e diminuicgo dos granuldcitos sfo ate-
racOes também encontradas.



Manifestacdes Clinicas e
Achados Laboratoriais

O coma mixedematoso € mais comum em mulheres
idosas nos meses de inverno. Existe uma histéria de
hipotirecidismo. Os principais fatores precipitantes
s30 as infecgBes respiratdrias (pneumonias) e do tra
to urin&rio, administracdo de sedativos, AVE e agra-
vamento de uma condicéo clinica pré-existente. Os
principais achados clinicos e laboratoriais sfo:

(1) Diminuicdo do nivel de consciéncia
(2) hipoventilacdo

(3) Hipotermia

(4) Bradicardia ; i
(5) Hiponatremia

(6) Hipoglicemia ;

(7) Infeccdo associada

Além da hiponatremia e hipoglicemia. encontramos
classicamente niveis bastante reduzidos de T4 e T3
e elevados de TSH. Em aguns casos fica dificil a
distingdo com a sindrome do eutirecideano doente.
Nesta situacdo, outros dados laboratoriais que fa
lam a favor de mixedema sfo um aumento na CPK
(que varia de 500 até 1000 Ul, as custas da fracéo
MM) e a presenca de derrame pericardico observa
do a0 ecocardiograma.

A elevacdo da CPK é decorrente de uma maior per-
mesbilidade da céula muscular, com acimulo de
glicogénio, e atrofia do tipo Il. E relatado em
pouquissimos casos na literatura, uma elevacdo da
fracB MB da enzima.

Tratamento

(1) Levotiroxina em altas doses: Reposicdo ime-
diata de hormonios tirecideanos. A levatiroxina (T4)
venosa é administrada em um bolus de 300 a 500)ig
e continuada em uma dose de 25 a 50Hg/dia O uso
de Liotironina (T3), na dose de 10jug a cada 8h, em
combinacdo com levaotiroxina é recomendado por
muitos autores, uma vez que existe geramente um
prejuizo na conversio periférica de T4 em T3.

(2) Hidrocortisona Venosa: Os esterdides sdo re-
comendados no coma mixedematoso para evitar o
surgimento de uma crise adrend (na presenca de um
aumento do metabolismo com a reposicdo hormo-
nal) em pacientes com insuficiéncia supra-renal
subclinica. Este fenbmeno pode ser encontrado em
pacientes com insuficiéncia suprarena auto-imune
associada ao hipotirecidismo (muito comum) e nos
raros individuos com hipopituitarismo e hipotireoi-
dismo (secundério) presentes. A hidrocortisona é
administrada na dose de 50mg a cada 6h.

Outros cuidados incluem:

(1) Suporte respiratério através de ventilacdo mecak
nica. Esta costuma prolongar-se mesmo com a rever-
s30 do coma, talvez por distirbios neuromusculares
associados (ver acima).

(2) Redtreamento microbiolégico e tratamento da in-
feccdo precipitante;

(3) Correcéo da Hiponatremia (restricdo hidrica ou
salina hiperténica);

(4) Correcdo da hipoglicemia com glicose hipertdni-
ca e administracdo de suporte enteral;

(5) Aguecimento mediante uso de cobertores térmi-
cos. Deve-se tomar o cuidado para ndo induzir o cho-
que por vasodilatacdo.

BOCIOS ATOXICOS

No capitulo anterior, descrevemos a Doenca de Gra-
ves (Bécio Difuso Toxico), o Bécio Multinodular
Téxico (BMT) e o bécio reacionado ao hipertireoi-
dismo secundério (macroadenoma hipofisario
hiperssecretante de TSH). Agora descreveremos o0s
bbcios que cursam com eutireoidismo ou hipotireoi-
dismo.

Um bécio (aumento da glandula tiredide) geramente
€ decorrente do efeito exacerbado do TSH (tireotro-
fina) sobre a tiredide, ou entdo, o efeito de um
peptideo semelhante ao TSH, como o anticorpo anti-
TSH egtimulante da doenca de Graves. Como sabe-
mos, 0 TSH promove hipertrofia e hiperplasia do
parénquima tireoideano, dém de aumentar a sua vas-

cularizacdo.
1- B6cio Difuso Atéxico (Bécio Simples)
1.1- Etiologia

No Mundo, a causa mais comum de bécio difuso
atoxico é a deficiéncia de iodo, endémicaem agumas
regides montanhosas do Globo, nas quais o gover-
no ndo adotou a politica de enriquecer o sa com
iodo, como no Brasil. Em nosso meio, portanto, esta
n&o € uma causa comum. E também chamado de bdcio
endémico. Este Ultimo também pode ser causado pelo
consumo de substancias bociogénicas, presentes na
raiz do aipim (mandioca) e em vegatais, como o repo-
Iho e o couveflor.

Nas demais regides, predomina o bécio esporédico
simples, de causa desconhecida. Este € mais comum
em mulheres jovens e € caracteristicamente eutiredi-
deo. Alguns casos de bécio sdo decorrentes da he-
ranca de defeitos enziméticos da hormonogénese,
que passaram despercebidos na infancia.

Nas regides com ingestdo suplementada de iodo, a
causa mais comum de bécio atdxico hipotiredideo é a
Tireoidite de Hashimoto, causatambém mais comum
de hipotireoidismo e que sera detalhada no capitulo

seguinte.

1.2-Clinica e Diagnéstico

Ao detectar um bocio no exame fisgco datiredide, o
médico deve obrigatoriamente dosar os hormdnios
tireoideanos. A presenca de um TSH suprimido indi-
ca um hdcio téxico e hipertireoidismo primério. Um
TSH devado, com T4 livre normal ou reduzido indica
um bdcio atdxico hipotiredideo, tipico da disormo-
nogénese e da tireoidite de Hashimoto. Na deficién-
cia de iodo e no bécio esporéadico, 0 TSH sérico ge-
ralmente encontra-se normal! A captacdo de 24h do
1131 estd aumentada na deficiéncia de iodo e na di-
sormonogénese, porém francamente reduzida ou nula
na tireoidite de Hashimoto. Na deficiéncia de iodo, a
dosagem do iodo urindrio estd baixa (< 100figlL).

CAPITULO 3 - HIPOTIREOIDISMO E BOCIO ATOXICO

Os snais e sintomas do préprio bécio dependem de
seu tamanho e se e "invadiu”" ou ndo aregido -
besternal. Neste caso, pode-se observar a presenca
de sintomas compressivos da traquéia (tosse e difi-
culdade respiratéria), esdfago (disfagia) ou nervos
laringeos recorrentes (rouquiddo). O "boécio mergu-
Ihante" é o nome dado ao bécio subesternal (medi-
adtino anterior). As vezes, O é detectado pelo exa-
me de imagem (RX ou TC de térax). O sinal de
Pemberton é caracteristico: ao elevar os bragos
acima da cabeca, 0 paciente sente fraqueza e tontu-
ra, com sinais de congestdo facia. A cintilografia
tireoideana pode gudar a diferenciar um bécio difuso
de um bdcio multinodular.

1.3- Tratamento

O tratamento visa a reducdo do bdécio, com o intuito
meramente estético ou para prevenir ou tratar os fe-
némenos compressivos. A terapia de escolha é a
supressao do TSH com levatiroxina! Inicia-se adose
de 100Ug/dia em jovens e de 50(ng/dia em idosos,
objetivando um TSH normal-baixo. A regressdo é mais
comum nos jovens e ocorre em 3-6 meses. Nos ido-
s0s, pelo grau de fibrose instalado, a regressdo 0 €
possivel em 1/3 dos casos... A cirurgia esta indi-
cada nos casos de bécio muito grande (> 150g),
nos casos de refratariedade a terapia supressiva e
sempre quando ha sintomas compressivos. A
ablacdo com radioiodo € uma opcéo terapéutica,
com sucesso em 50% dos casos. A reposicdo de
iodo esta indicada quando da sua deficiéncia con-
firmada. Pela fibrose, as vezes, o bdcio endémico
ndo regride.

2- B6cio Multinodular Atéxico (BMA)
2.1- Patogénese e Patologia

A maioria dos bocios difusos adxicos evoluem mais
tarde para um bocio multinodular atéxico. Porém, ndo
se conhece a sua patogénese. Td como o primeiro, é
mais comum em mulheres e aumenta de prevaéncia
com aidade. A sua prevaéncia é inversamente pro-
porcional a ingesta de iodo, variando entre 1-12%.
Os nédulos variam de tamanho, s8o mdltiplos; al-
guns sdo policlonais, outros monoclonais. A fibrose
€ extensa (muito mais que no bécio difuso), dai a
maior refratariedade a terapia.

2.2- Patogénese e Patologia

O paciente € eutiredideo. O BMA é o responsavel
pelos maiores bécios existentes e sBo agqueles que
mais levam aos sintomas compressivos descritos
anteriomente, bem como ao sind de Pemberton. Uma
dor slbita na tiredide pode ocorrer por uma hemorra
gia em um dos nédulos.

2.3- Tratamento

A terapia supressiva ndo costuma s eficaz, devido
a presenca de nddulos auténomos e ao ato grau de
fibrose na glandula. As opgBes sfo a radioablacdo
com 1-131, com sucesso em 40-50% dos casos (dose:
10-30mCi). Os casos de grandes bécios (> 150g),
bécios refratérios ou com sintomas compressivos,
exigem a cirurgia de resseccdo (entretanto, ndo isen-
ta de riscos).



TIREOIDITES
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JNTTRODUCAO

Tireoidite € um termo genérico que comporta uma
série de entidades clinicas que tém em comum o aco-
metimento inflamatério da tiredide. O mecanismo
etiopatogénico pode ser infeccioso, auto-imune ou
outros (trauma, radiacéo, drogas, desconhecido). Ba-
seado na etiopatogenia e no quadro clinico, destaca-
mos 8 entidades patol 6gi cas que tém em comum ape-
nas o fato de serem tireoidites.

1- Tireoiditede Hashimoto

2- Tireoidite Subaguda Linfocitica
3-Tireoidite Subaguda Granulomatosa
4- Tireoidite Pés-Parto

5-Tireoidite Infecciosa
6-Tireoidite M edicamentosa
7-TireoiditeActinica

8- TireoiditeFibrosantedeRiedel

As tireoidites subagudas e crénicas levam a lesdo
inflamatdriado parénquimatireoideano, deformaque
o contetido col6ide dos foliculos é extravasado, li-
berando tireoglobulina, T3 e T4 para a circulagéo.
Por estarazao, afaseinicia costumacursar comtire-
otoxicose manifesta ou subclinica. Apds as primei-
ras semanas, 0 hormonio previamente estocado j&
foi liberado, enquanto que alesdo das célulasfolicu-
lares reduz a sintese de horménios tireoideanos.
Neste momento, instala-se o0 hipotireoidismo, na
maioriadas vezes subclinico. No caso dastireoidites
subagudas, esta fase é auto-limitada, pois o tecido
tiredideo regenera-se maistarde. Natireoidite créni-

ca auto-imune (Hashimoto), esta fase progride insi-
diosamente para o hipotireoidismo clinicamente ma-
nifesto.

Os niveis séricos de tireoglobulina, a proteina do
coloide folicular, estéo caracteristicamente elevados
em todos os casos de tireoidite, porém, é apenas um
dado inespecifico para auxiliar no diagndéstico.

TIREOIDITE DE HASHIMOTO

Também chamada de Tireoidite Crénica Autoimune.
€ a causamais comum de hipotireoidismo permanen-
te em regifes sem deficiéncia da ingestéo de iodo,
correspondendo a mais de 90% dos casos. E uma
doenca caracteristica de mulheres mais velhas, com
uma prevaléncia em torno de 15% neste grupo (in-
cluindo as formas subclinicas), porém, pode ocorrer
em qual quer idade e em ambos os sexos. E cercade
5-8 vezes mais comum no sexo feminino.

NNAN

gTIOPATOGENIA

A etiologia é desconhecida, no entanto, existem fa
tores genéticos e fatores adquiridos associados. O
resultado fina é umareagdo imunol 6gicavoltadapara
uma série de antigenos tireoideanos, utilizando tan-
to avia celular (citotoxidade pelos linfécitos CD8)
quanto a via humoral - os auto-anticorpos. Um ou
mais auto-anticorpos tireoideanos sdo encontrados
em virtualmente todos os pacientes.
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Os principais auto-anticorpos estéo listados abaixo:

- Anti-Tireoperoxidase (TPO) - 95-100% dos
casos
Anti-Tireoglobulina

- Anti-Receptor de TSH
Anti-Transportador de lodo

Os anticorpos Anti-tireoperoxidase (anti-TPO) e
Anti-Tireoglobulina sdo aqueles que estdo quase
sempre presentes (95-100% dos casos), enquanto
que os Anti-Receptor de TSH e Anti-Transportador
de lodo sdo positivos em apenas 15-20% dos paci-
entes. O anticorpo Anti-Receptor de TSH bloqueador
ageinibindo este receptor e, portanto, inibindo aacao
do TSH na glandula. Este grupo de pacientes geral-
mente apresenta uma tiredide atréfica, impalpével,
em contraste com a tiredide significativamente au-
mentada (bécio) em 75% dos pacientes. Na doenca
de Graves, existem anticorpos Anti-Receptor de TSH
do tipo estimulantes. Por isso, estes pacientes apre-
sentam bécio e hipertirecidismo. Contudo, alguns
pacientes com tireoidite cronica autoimune podem
ter os dois tipos de anticorpos Anti-Receptor de
TSH, predominando em momentos diferentes da
doenca. Neste caso, serdo alternadas fases de hipo-
tireoidismo comfases de hipertireoidismo.

QUADRO CLINICO

A faseinicia dadoencacursacom aelevagdo transtéria
(semanas ameses) dos hormdniostireoi deanos, even-
tual mente levando atireotoxicose clinicamente mani-
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festa (Hashitoxicose). Como namaioria dos casos a
elevacdo hormonal é subclinica, estafase passa des-
percebida. A segundafase dadoencaéo hipotireoidis-
mo subclinico, caracterizado pelaelevago dosniveis
de TSH, sem ainda haver queda do T3 ou T4 séricos
abaixo dovalor dereferéncia A evolugdo paraatercera
fase dadoenca- o hipotireoidismo clinicamente mani-
festo - ocorre em médianataxade 5% ap ano.

A administracgo de iodo exdégeno (sga por aumento
aguda da ingestdo sga pela exposicéo a substancias
contendo iodo, como contrastes radiol dgicos, xaro-
pes antitussigenos e a amiodarona) pode desencade-
ar hipotireoidismo manifesto em pacientes com
tireoidite subclinica, devido ao efeito de Wolff-
Chaikoff.

O bacio surge paulatinamente em 75% dos pacien-
tes, decorrente do efeito tréfico do TSH no tecido
folicular remanescente. Geralmente, 0 aspecto é de
bocio difuso, porém, algumas vezes, pode ter um
aspecto multinodular. Em 20-25% dos casos, ndo ha
bacio e atiredide pode até mesmo estar reduzida de
tamanho (forma atréfica). Os sinais e sintomas do
hipotireoidismo passam a caracterizar o quadro clini-
co. Estes foram descritos detal hadamente no capitu-
lo "Hipotireoidismo".

N&o é infrequente a associacdo da tireoidite de
Hashimoto com outras doencas autoimunes:
vitiligo, anemia perniciosa, doenca de Addison,
diabetes mellitus tipo 1 etc.

Esté comprovado que atireoidite de Hashimoto au-
menta significativamente o risco de linfoma de
tiredide. A suspeita do linfoma deve ser feita quan-
do houver aumento stbito ou localizado do bdcio e
Ou sintomas COMpressivos.

DIAGNOSTICO

E feito com base na associago de um quadro clinico
compativel, ou sga, bocio e, na maioria dos casos,
hipotireoidismo, com o achado de niveis aumenta-
dos de auto-anticorpos tireoideanos. especiamen-
te o anticorpo anti-TPO (em titulos geralmente
superiores a 1:1.600) e, em segundo lugar, 0 anticorpo
anti-tireoglobulina. No entanto, aavaliacdo do esta-
do funciona da glandula ndo € necessaria para o
diagnostico correto. Em casos duvidosos, como
quando ha um aspecto nodular, pode ser necess&ria
a bidpsia tireoideana para fechar o diagnostico. O
achado caracteristico € o de um infiltrado linfocitico
folicular no parénquimatireoi deano, com graus vari-
ados de degeneracdo e fibrose.

TRATAMENTO

Nado hé tratamento especifico para a tireoidite de
Hashimoto. A conduta € a reposicdo adequada de
hormonio tireoideano ad eternum. Utilizarse o L-T4,
nas doses comentadas no capitulo "Hipotireoidis-
mo". O guste deve ser feito de acordo como TSH e
T4 livre séricos.

TIREOIDITE SUBAGUDA LINFOCITICA

Caracteriza-se pelainstalagéo de umatireoidite indo-
lor, manifestando-se apenas com um periodo transi-
torio de tireotoxicose, seguido de hipotireoidismo
auto-limitado. Pode ser considerada uma variante
mais branda da tireoidite crénica autoimune, devido
a semelhanga quanto ao histopatol égico e ao fato de
cercade 50% dos casos evoluirem mais tarde paraa
prépriatireoidite de Hashimoto. Assemelha-se bas-
tante a tireoidite pos-parto (ver adiante).

[JTIOPATOGENIA

O fendmeno autoimune esté presente na génese deste
tipo de tireoidite. Diferentemente da tireoidite de
Hashimoto, este fendmeno d&-se de forma auto-limi-
tada. AnticorposAnti-TPO eAnti-Tireoglobulinaes-
tao positivos em cerca de 50% dos casos no mo-
mento do diagndstico, porém, em titulos mais baixos
que na tireoidite de Hashimoto e natireoidite pés-
parto. O histopatoldgico demonstra um infiltrado
linfocitico difuso, qualitativamente semelhante a
tireoidite de Hashimoto, contudo de menor intensi-
dade e ndo associado a lesBes degenerativas e
fibréticas importantes.

BU ADRO CLINICO

Pode ser descoberta ao acaso por exames de tria-
gem, em pacientes com aforma subclinica ou, o que
€ mais comum, pode apresentar-se com um quadro
de tireotoxicose clinicamente manifesta. O diagnés-
tico diferencia é com adoencade Graves.

A presencada oftalmopatiatipica sugere Graves, mas

a sua auséncia ndo afasta este diagnéstico. O card

ter auto-limitado do hipertirecidismo é o que carac-

terizaadoenca. A elevacdo hormonal geralmentedura
2-8 semanas, seguindo-se frequentemente uma fase

auto-limitada de hipotireoidismo subclinico e, rara-

mente, hipotireoidismo manifesto. O estado de euti-

reoidismo é alcancado apos 2-4 meses em média.

A tiredide encontra-se de tamanho norma ou leve-
mente aumentada. Os niveis séricos de tireoglobuli-
naesto caracteristicamente el evados (como em toda
tireoidite).

E importante observar-se aevolugo laboratorial dos
hormdnios tireoideanos. Iniciamente, estdo eleva
dos, enquanto o TSH esta baixo. Na segunda fase,
0s horm@dnios tornam-se cada vez mais baixos, che-
gando avaloresinferiores areferéncia, porém, o TSH
ainda ndo se elevou a niveis superiores ao normal.
Apenas em seguida, constitui-se um quadro tipico
de hipotireoidismo primério (TSH elevado).

DIAGNOSTICO

O diagndstico é suspeitado nos casos de hiperti-
reoidismo, apds o resultado do teste de captacdo do

iodo-131 de 24h. Enguanto que na doenca de Gra-
ves, a captacdo estd elevada (> 40%), natireoidite,
esta caracteristicamente baixa (<5%). O aumento da
tireoglobulina sérica diferencia a doenga do hiperti-
reoidismo por administracdo exdgena inadvertida
(facticio).

TRATAMENTO

N&o ha tratamento especifico. A conduta € tratar 0s
sintomas cardiovasculares e neuro-musculares da
tireotoxicose com (J-bloqueadores. O uso das
tiouréias (inibidores da peroxidase) ndo estaindica-
do, pois o problemanéo € de sintese, mas de libera-
¢80 do horménio estocado. Nos casos de hipotireoi-
dismo manifesto na segunda fase, deve ser feita a
reposicdo hormonal. O paciente deve ser acompa-
nhado apos a recuperacdo, devido ao risco de evo-
luir paratireoidite crénica e hipotireoidismo perma-
nente.

TIREOIDITE DE DE QUERVAIN

E caracterizada por manifestar-se por um quadro
dgico naregido datiredide ou intermediacies, asso-
ciado ou n&o atireotoxicose transitéria. E denomina-
da também de tireoidite subaguda dolorosa,
tireoidite de células gigantes ou tireoidite granu-
lomatosa. Acomete 0 sexo feminino em maior pro-
porgdo (3:1 a5:1).

KTIOPATOGENIA

A tireoidite subaguda granulomatosa € uma doenca
reativa pés-viral. Uma infeccdo prévia por determi-
nados virus (Cocksackie, adenovirus, caxumba, sa
rampo, virus sincicial respiratorio) desencadeia, se-
gundo ateoria mais aceita, umareacdo imunolégica
a antigenos tireoideanos que possuem reacao cruza
dacom os proprios antigenos virais. A reagdo infla-
matoria resultante é do tipo granulomatosa, ricaem
macrofagos ativados, células gigantes de Langhans
e linfocitos CD4 na periferia.

QUADRO CLINICO

Cercade 1-3 semanas apds um quadro gripal, insta-
la-se umasindrome algicatireoideana. A dor éreferi-
da naregido cervical anterior, garganta ou ouvidos
(por irradiaco pelastubas auditivas) e pode ser muito
intensa. A tiredide encontra-se leve amoderadamen-
te aumentada em seus dois |obos e bastante doloro-
sa. As vezes, 0 paciente ndo deixa que o médico
palpe a tiredide devido atamanha dor. E comum o
mal-estar, miagiaefebre baixa. Em cercade 50% dos
casos, manifesta-se atireotoxicose, de evolugdo sem-
pre transitoria. T como natireoidite linfocitica, se-
gue-se a fase do hipotireoidismo (geralmente
subclinico), culminando no eutirecidismo ap6s 1-3
meses. Em 20% dos casos, ha recidiva do quadro
clinico ap6s aguns meses.



Nos exames laboratoriais, 0 mais caracteristico é a
elevacdo significativa do VHS, quase sempre > 50
mm/h e, as vezes, > 100 mm/h. Pode haver uma ane-
mia e/ou uma leucocitose transitéria discreta.

AAGNOSTICO

O diagndstico normamente é clinico (examefisico e
anamnese). Nos casos duvidosos, solicita-se um
hemograma, VHS e horménios tireoideanos. A dife-
renciacdo deve ser feita em relagdo a outras causas
de dor cervical, como atireoidite infecciosa e a he-
morragia intranodular tirecideana, que acometem a
tiredide maisdeformaunilateral. A ultrasonografiae
a bidpsia podem ser (teis para a confirmacdo diag-
nostica. O achado histopatol6gico é tipico, ndo de-
vendo ser confundido com o granuloma caseoso da
tuberculose tiredidea.

TRATAMENTO

Deve ser ingtituido prontamente com anti-inflamaté-
rios ndo-esteroidais em doses plenas. Ando melhora
em 24-48hindica o uso dos corticoster6ides (predni-
sona, nadose de 40 mg/dia), levando aumamelhora
importante do quadro clinico. Ap6s o desapareci-
mento dador e inflamag&o, deve-se suspender o cor-
ticdide paulatinamente.

OUTRAS TIREOIDITES

1-Tireoidite Pés-Parto

E uma tireoidite auto-imune indolor subaguda que
manifesta-se dentro do primeiro ano apds o parto. O
quadro clinico é semelhante ao datireoidite subagu-
dalinfocitica, ou sga, geralmente cursando com hi-
pertireoidismo seguido de hipotireoidismo e eutireoi-
dismo, em um periodo de 1-4 meses. Contando com
0s casos de curso subclinico, aincidéncia é alta: 3-
16% das gestagdes. A época de aparecimento mais
comum € no 2° ao 4° més pés-parto. A doenca, tal
como atireoidite subaguda linfocitica, é considera-
dauma variante datireoidite de Hashimoto, estando
relacionada a anticorpos Anti-Peroxidase Microsso-
mal positivos em 65-85% dos casos e a hipotireoidis-
mo ou bacio persistente em 20-50% dos pacientes. A
chance de recidiva no proximo puerpério é dta. O
tratamento deve ser feito com betablogueadores no
caso dos sintomas de tireotoxicose e com reposi¢cdo
hormonal, no caso dos sintomas de hipotireoidismo.
O maisimportante € 0 acompanhamento a posteriori.

2- Tireoidite Infecciosa

Tireoidite Aguda Piogénica: E uma entidede

incomum, caracterizada por um quadro dgico agu-
do, geralmente unilobular, associado a febre dtae
caafrios e apresencade sinais de flogose e supura-
¢d0 do lobo afetado. A porta de entrada pode ser
uma fistula tireoglossa, faringea ou disseminacdo
hematogénica. Os germes mais comumente isolados

s80 S aureus, S pyogenes, S. pneumoniae e H.
influenzae. O diagndstico microbioldgico deve ser
buscado com a puncéo aspirativa guiada pela ultras-
sonografia. O tratamento deve ser com a drenagem
cirtrgica do abscesso e antibioticoterapia

Tireoidite Tuberculosa e Fungica: Séo mas
comuns em pacientes imunodeprimidos e manifes-
tam-se de forma subaguda ou crénica, cursando com
aumento bilateral da glandula e um quadro infeccio-
s0. O diagndstico éfeito pel o aspirado ou pdabidpsia
(no caso datuberculose). A tireoidite por P. carinii é
um diagnostico diferencial em pacientes com AIDS.

3-Tireoidite Actinica

A terapiacom iodo radioativo paraadoencade Gra-
ves pode levar auma tireoidite manifestando-se com
dor tireoideana e exacerbacéo do hipertireoidismo
nas primeiras semanas apos a aplicacdo. A tendéncia
posterior € a evolugdo para o hipotireoidismo.

4- Tireoidite Medicamentosa

Trés drogas podem causar tireoidite: alfa-interferon
(usado no tratamento da hepatite vira B e C),
interleucina-2 (usada no tratamento de leucemias e
outras neoplasias) e amiodarona (antiarritmico). A
amiodarona pode causar hipotireoidismo por outro
mecanismo, No caso, o efeito de Wolff-Chaikoff pelo
iodo da suamolécula (aamiodarona contém 35% de
iodo) e pela inibicdo da conversdo perifé&ica de T4
em T3. A amiodarona pode causar hipertireoidismo
manifesto em pacientes com doenga de Graves ou
nédulo auténomo subclinico.

5-Tireoidite Fibrosante de Riedel

E umaformararadetireoidite. Faz parte do grupo das
doencas fibrosantes idiopaticas, como afibrose pul-
monar, a fibrose mediastinal, retroperitoneal etc. A
glandula encontra-se endurecida e infiltra os tecidos
adjacentes, levando a disfagia (esbfago) e dispneia
(traquéia). Namaioriadas vezes, o paciente €eutire-
6ideo e, em dguns casos, hipotiredideo. O diagnés-
tico é confirmado pelabidpsiae deve ser diferencia-
do de neoplasiae de outras doengasinfiltrativas (ex.:
amiloidose). O tratamento pode ser feito com predni-
sona ou com tamoxifen, com resultados variavels. A
cirurgiadeve ser indicada nos casos de comprometi-
mento do esbfago ou datraquéia. ¢
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INTRODUCAO

Embora sga a malignidade endécrina mais comum, o
cancer de tiredide € uma doenca rara, corresponden-
do a cerca de 1% de todos os casos de neoplasia
maligna.

O céncer de tiredide é representado por um grupo
heterogéneo de tumores, que possuem uma grande
variabilidade em sau comportamento biolégico, apa
réncia histolégica e resposta a terapia. A tabela 1
retrata os principais tipos de tumores malignos.

Clinicamente sfo divididos em tumores bem diferen-
ciados e pouco diferenciados. Os bem diferenciados
gpresentam bom progndstico e s3o responsavels por
gproximadamente 90-95% dos casos, incluindo car-
cinomas papiliferos e foliculares. O grupo dos tumo-
res pouco diferenciados apresenta prognéstico mais
reservado, sendo congtituido de tumores foliculares
pouco diferenciados, carcinomas anaplasicos e me-
dulares.

Antes de descrevermos cada tipo histolégico do
cancer de tiredide, vamos memorizar alguns itens
importantes:

O carcinoma papilifero responde por 75-80%
dos canceres tireoideanos e deta mais mulheres
entre 20-40 anos €, é o cancer MAIS COMUM.
O carcinoma folicular afeta mais mulheres en-
tre 40-60 anos;

O carcinoma de céulas de Hiirthle, variedade
mais agressiva do carcinoma folicular, responde
por 3% dos casos,

O carcinoma medular tem na sua forma espora
dica a apresentacd0 mais comum, no entanto,
pode fazer parte do espectro da Neoplasia En-
décrinaMdltipla (NEM HA e UB);

O carcinoma anaplasico acomete idosos e apre-
senta 0 pior prognéstico dentre os tumores ma
lignos da tiredide;

Cerca de 6% dos pacientes com carcinoma papi-
lifero e de cdlulas de Hiirthle tém doenca familiar.
O carcinoma folicular é comum em é&reas defi-
cientesemiodo. O carcinoma papilifero é aque-
le mais associado a histéria prévia de irradiacéo
da regido cervical.

O tumor que mais frequentemente envia metas-
tases para a tiredide é o hipernefroma.

Os linfornas correspondem a 1% dos tumores
da tiredide e est&o associados a tireoidite de
Hashimoto.

CANCER DE TIREOIDE

Tabela 1 - Os tumores malignos da Tiredide
NEOPLASIAS MALIGNAS BEM DIFERENCIADAS
Papilifero (75-85%doscasos) ‘

Papilifero puro

Papilifero Folicular misto
Variante folicular do carcinoma papiltfero
Variante encapsulada

Carcinoma Folicular (10-20% dos casos)

Minimamente invasivo, encapsulado
Invasivo, carcinoma folicular angioinvasivo

Carcinoma de células de Hurthle

NEOPLASIAS MALIGNAS POUCO DIFERENCIADAS
Carcinoma Medular (5% dos casos)

Carcinoma Anaplasico (< 5% dos casos)

Carcinoma de Células gigantes e Fusiformes (spindle)
Carcinoma de Células Pequenas

MISCELANEA

Linfoma de Tire6ide

(geralmente Linfoma B de Grandes Células)
Carcinoma de células Escamosas

Carcinoma Microepiderméide

Teratoma, Sarcoma e tumor metastéatico

ETIOLOGIA

1- AlteracBes Genéticas Envolvidas com os
Tumores

Seria importante a memorizacdo de algumas altera
¢Bes no genoma de individuos que desenvolvem a
doenca, envolvendo diretamente proto-oncogenes.
Estes nada mais so do que genes cdulares que déo
origem a oncogenes, quando sdo modificados ou
tém sua expressdo aterada

Os oncogenes codificam proteinas que represen-
tam receptores mutantes na superficie das células
da tiredide, os quais, resumidamente, podem levar
a célula, sob determinados estimulos, a divisdes
permanentes e desordenadas e dai a transformacéo
maligna.

Protooncogene RET: Locdizado no cromossoma
10, sua expresséo pode estar envolvida na génese
do carcinoma papilifero (gene expresso em 25-40%
dos casos) e no carcinoma medular de tiredide re-
lacionado a NEM.
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Oncogene trk- Localizado no cromossoma 1, esta
relacionado também ao carcinoma papilifero.

Gene p53- E um gene que funciona como supressor
na formagdo de tumores. Seu produto, a proteina
(p53), age como um regulador da transcricdo. Muta
¢cdes neste gene estdo envolvidas na formagdo do
carcinoma anaplasico.

2- Papel da Irradiacdo Cervical

E inquestiondvel a associaco de irradiacio em éreas
correspondentes a cabeca e pescoco e 0 surgimento
posterior de malignidade da tiredide. Dos anos 20
aos 50, airradiacdo era frequentemente utilizada em
adolescentes e criancgas para o tratamento de acne,
amigdalites, hipertrofia de adendides etc. Sabemos
que o risco maior do desenvolvimento de cancer
encontrava-se nessa faixa etéria

Embora as criangas e adolescentes, quando expos-
tos a irradiagdo, possuam um maior risco de cancer
de tiredide, o paciente adulto também encontra-se
sujeito. Atualmente irradiagdes nessas areas s80
empregadas para o tratamento de malignidades, como
os linfomas por exemplo.

O risco para a neoplasia mdigna de tiredide associa
da airradiacdo comega a ser significativo a partir de
cinco anos do uso e atinge seu pico cercade 10 a 25
anos apds a exposicao.

Os tumores encontrados s3o da categoria bem dife-
renciados, com o carcinoma papilifero representan-

do a maior parte deles. Uma caracteristica destas
neoplasias é a multicentricidade, observada em 26-
54% dos casos. E importante termos em mente que a
administraggo de 1, utilizada no tratamento do hi-
pertirecidismo em daultos, ndo é fator de risco para o
cancer de tiredide.

CARCINOMAS BEM DIFERENCIADOS

Como vimos antes, o carcinoma bem diferenciado
corresponde ao tipo mais comum de cancer de
tirebide, com uma prevaéncia mais devada no sexo
feminino. A idade representa o fator prognéstico de
maior importancia.

Edta variedade inclui basicamente o carcinoma papi-
lifero e o folicular. Estas neoplasias possuem aspec-
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to histolégico distinto, dém de apresentarem modos
de disseminagdo diferente. O tumor papilifero usual-
mente se dissemina através de linféticos, enquanto
o cancer folicular é angioinvasivo e pode levar ame
tastases a distancia, especialmente para 0S 0SSOS.

Embora o comportamento bioldgico desses tumores
sga semelhante, o carcinoma folicular possui um
progndstico um pouco pior do que o papilifero, jus-
tamente por acometer pacientes mais velhos.

1-CARCINOMA PAPILIFERO

E a madignidade mais comum da tiredide, sendo a
neoplasia de tiredide predominante em pessoas ex-
postas aradiacdo e em criangas (75%). Tem sua mai-
or prevaléncia no sexo feminino (2:1) e a idade de
gpresentacdo Situa-se entre a terceira e a quarta dé-
cadas.

1.1- Patologia

Os tipos histoldgicos principais sGo 0 carcinoma
papilifero e folicular misto e a variante folicular. Al-
guns achados histopatolégicos encontram-se pre-
sentes neste tipo de carcinoma diferenciado:

- Formacdo de papilas. proeminéncias celulares
Cédula de Orphan-Annie- S2o cdlulas cuboidais
que apresentam citoplasma abundante e nicle-
0s "vazios'.

Cor pos psamomatosos - So considerados depd-
sitos caracteristicos de célcio no estroma
fibrovascular da glandula.

O tumor gerdmente néo é encapsulado, cresce lenta-
mente, infiltra e se estende para linfonodos regionais
do pescoco. A andlise microscopica demonstra célu-
las epiteliais com grandes nucleos irregulares. As
papilas podem ndo ser encontradas em determinadas
partes do tumor. Cerca de 50% contém esférulas
laminadas e calcificadas. A invasdo dos linfonodos
regionais ndo indica um progndstico pior, pois isto
ocorre Mesmo nos tumores ocultos de menos de Icm
de didmetro, cujo progndstico é favoravel.

A propagacdo loca € mais agressiva apds a quinta
década de vida, levando ao 6hito 50% dos pacien-
tes. As metéstases ocorrem em cerca de 2% a 3% dos
individuos acometidos, sendo os pulmdes os 6rgaos
mais afetados (70%). seguido dos ossos (20%) e do
sistema nervoso central (10%). As metastases pul-
monares podem se manifestar como um infiltrado
nodular difuso bilateral, assintomatico e que dura
anos (sugerindo até uma doenca benigna do pul-
m&o, como a sarcoidose).

A andlise macroscépica do tumor nos permite

classficdlo em:
Minimo ou oculto (Microcarcinoma): sfo ague-
les menores ou iguais a 1,5cm de didmetro que
néo invadem cdpsula. Edes tumores s manifes-
tarri-se dlinicamente quando metagtatizam paralin-
fonodos cervicais. Quando diagnosticados de-
vido a0 comprometimento linfonodd, o tratamento
condste em lobectomia do lado do génglio aco-
metido com a exérese do linfonodo(s).
Intratirecideano: sdo os tumores maiores do que
[,5cm, porém confinados a tiredide.

Extratirecideano: a neoplasia apresenta invasio
local, através da capsula, para estruturas adja
centes, como linfonodos. Raramente encontra-
mos angioinvasdo com metéstases a distancia
(ver adiante).

1.2- Manifestagdes clinicas

A apresentacdo vai variar com o0 estagio tumoral.
Geralmente o individuo encontra-se eutireoideano,
com uma massa de crescimento lento, néo dolorosa,
em topografia de tiredide. Em casos avangados, apa
recem os sntomas compressivos, disfagia e rouqui-
ddo por comprometimento do nervo laringeo recor-
rente.

Eventualmente o termo 'tiredide lateral aberrante'
€ empregado para definir um grande linfonodo
metastatico em regido cervical.

1.3- Diagnostico

Na maioria dos casos, a puncéo aspirativa por agu-
Iha fina (PAAF1 seguida da citologia do materid ob-
tido, confirma o diagnéstico, demonstrando as célu-
las caracteristicas desse tumor.

A tomografia computadorizada (TC) e a ressonancia
magnética (RM) sdo indicadas para complementar a
avaliagdo em pacientes com doenga local extensa,
acometimento de linfonodos e doenca subesternal
(FIGURA 1).

1.4- Tratamento r g

O mango dos tumores bem diferenciados é cirargi-
co. O procedimento a ser empregado vai depender
obviamente dalocalizagdo do tumor, histériade irra-
diacdo prévia e comprometimento de linfonodos re-
gionais. De suma importéncia € a classificagdo dos
carcinomas bem diferenciados em tumores de baixo
edtorisco (Tabda 2). Paraaedratificacdo do risco
vérios sistemas foram desenvolvidos, como o
AMES, 0 AGES eo0 MACIS. Apesar das diversas va
ridveis avaliadas por estes sistemas, avaridvel isola
da mais relevante, e por isso incluida em todos €les,
éaidade.

Fig. 1 - TC de térax mostrando bécio mergulhante maligno com componente intratoracio do lobo direito

Tabela 2 - Classificacdo dos grupos de risco para o
carcinoma bem diferenciado da tire6ide

Tumor de Alto Risco Tumor de Baixo Risco

Idade> 65 anos Idade < 45 anos, tumor
bem diferenciado e sem
metastases a distancia

Idade entre 45 e 65 anos
quando houver:

-Tumor extratireoideano

-Tumor> 4cm

-Metastases em linfonodos cervicais

Idade entre 45 e 65 anos,
tumor bem diferenciado
e sem nenhum outro
fator de risco

Tumor pouco diferenciado

Presenca de metastases a
distancia

A lobectomia tireoideana do lado da lesdo com
issmectomia (FIGURA 2), ou sga, tireoidectomia
parcial, € o procedimento minimo aceito no tratamen-
to do cancer. Esta cirurgia € recomendada para o tra-
tamento de pacientes pertencentes ao grupo de bai-
X0 risco e menores que |,5cm.

Em pacientes com tumores de baixo risco que acan-
cem o istmo, alobectomia subtotal contra-lateral deve
ser acrescentada a tireoidectomia parcia (tireoidec-

Fig. 2 — Lobectomia total direita com istmectomia




tomia quase total) para uma margem adequada de
resseccdo. No entanto, ainda existem controvérsias
na literatura quanto a melhor cirurgia para estes ca-
s0s. A tirecidectomia total € o procedimento mais uti-
lizado para qualquer tumor papilifero superior a |,5cm
de diémetro. Este procedimento torna mais efetiva a
tergpia ablativa com Y| para as metéstases e nos faz
vaorizar com maor configbilidade os niveis de tireo-
globulina no acompanhamento dos pacientes pds-ti-
reoidectomia.

Tireoidectomia total: encontra-se indicada nos
pacientes com tumores de baixo risco > |,5cm, ou
com metastases cervicais, nos individuos com tu-
mores de ato risco e em carcinoma papilifero decor-
rente de irradiacdo prévia (multicentricidade). Nos
centros que optam pela tirecidectomia total e que
tenham experiéncia na técnica, as complicagbes como
0 hipoparatirecidismo ocorrem em cercade 1 a 2%
dos casos e alesfo do nervo laringeo recorrente em
menos de 1% dos individuos operados. Os pacien-
tes com carcinoma papilifero possuem em sua maior
parte, metastases ocultas para linfonodos cervicais,
diagnosticadas apds a disseccdo destes ganglios
durante a tirecidectomia total. No entanto, a confir-
macdo de comprometimento ganglionar parece nao
aterar a sobrevida; pacientes jovens possuem fre-
guentemente este achado e geralmente apresentam
um excelente prognéstico quando comparados aos
idosos, cujo prognéstico ndo é tao favoravel.

Sendo assim, recomendarse 0 esvaziamento cervical
seletivo dos linfonodos do compartimento central
(agueles localizados entre as veias jugulares inter-
nas® apenas nos casos em gue ha acometimento
macroscopico destes pelo tumor.

Radioablacdo com *: Utilizada como terapia

adjuvante quando ha captacdo residual pés-tireoi-
dectomia total - um achado muito comum, pois o ci-
rurgido ndo consegue retirar todo o tecido tirecidea
no. A dose é de 100-150mCi. O protocolo serd des-
crito logo adiante.

Terapia supressiva com Levotiroxina: O uso
da levotiroxina faz parte do arsend tergpéutico, néo
SO para repor horménio tireocideano no pds-operaté-
rio, mas principamente para suprimir o TSH, uma vez
que células tumorais sBo responsivas a este hormd-
nio. Osniveisdevem ficar abaixo de O.ImU/ml (n=0,5-
5mU/ml). Esta abordagem é recomendada para o resto
da vida dos pacientes, tanto os com tumores de dto
como os de baixo risco.

Protocolo Pés-Tiroidectomia Total: O paciente
deve fazer a tergpia supressva com T3 (liotironina),
na dose de 50-100u.g/dia por 4 semanas (este € um dos
Unicos usos do T3 na pratica médical!). Este hormd-
nio deve ser entdo sSUSPENSO por 2 semanas, quando
€ indtituida uma dieta pobre em iodo, para que possa
<er redizado de forma confidvel uma cintilografia com
radioiodo.O T3 tem a meiavida curta, facilitando o
protocolo. Neste momento, € redizada uma cintilo-
grafia de corpo inteiro dois dias gpds administracéo
de® nadose de 5mCi e a dosagem da tir eoglobuli-

na s&rica. Se acintilografia for positiva (qualquer cap-
tacdo) ou a tireoglobulina estiver positiva (> 1-2ng/
ml), aradioablacio com'|, nadose de 100-150mCi

esta indicada. Isto € o que acontece na maioria dos
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casos. Se a captacdo tireoideana for superior a 15%, o
paciente deve ser reoperado, pois a tireoidectomia re-
dizadando foi total! Na minoria dos casos, a captacéo
do iodo é negativa. Neste caso, mantém-se a terapia
supressiva ad eternum com levotiroxina (T4). Ao in-
vés da edtratégia de suspensdo da terapia hormonal
supressiva, para realizacdo da cintilografia de corpo
inteiro, pode-se oferecer TSH recombinante ao paci-
ente e manté-lo com a reposicdo hormona supressiva
(neste caso, a levotiroxina pode ser usada desde o
inicio).

Acompanhamento Pés-operatério: A cintilo-
grafiacom 1 5 mCi encontra-se indicada cerca de 6
meses apos a primeira radioablacdo. A tireoglobuli-
na s&rica é mensurada a cada 6 meses.Este marcador
tem que ficar negativo (< 1-2ng/ml), dada a auséncia
da glandula. Se vier positivo, significa recidiva
tumora e uma nova cintilografia de corpo inteiro e
realizada e uma nova radioablacdo deve ser feita
Existe um ponto importante: se o paciente tiver um
anticorpo anti-tireoglobulina no soro (presente em
25% dos casos), a dosagem da tireoglobulina pode
vir falsamente negativa. Em pacientes submetidos a
tireoidectomia parcial (lobectomia e istmectomia), a
dosagem de tireoglobulina deve ser redlizada apds
um més da cirurgia e hova dosagem deve s solici-
tada cerca de um més apds obtida a supressdo do
TSH (menor do que O.ImU/ml) com o uso de hormé-
nio tireoideano. A tireoglobulina deve ser mantida
abaixo de 3-5ng/ml.

2-CARCINOMA FOLICULAR

E tumor mais comum no sexo feminino, ocorrendo
mais em areas deficientes em iodo, onde o estimulo
do TSH a glandula é maior. A neoplasia maligna de
células foliculares é responsavel por 15% dos carci-
nomas da tiredide.

2.1- Patologia T )

A disseminacdo hematogénica € comum, com metés-
tases Gsseas, pulmonares e hepéticas ocorrendo em
cerca de 33% dos casos. A via linfética de propaga
¢80 é mais rara, ao contrario do tumor papilifero.
Desta forma, raramente encontramos linfonodos com-
prometidos (10%).

Existem dois tipos de carcinoma folicular a saber:

Tumores minimamente invasivos, de baixo grau e
encapsulados;

Tumores angioinvasivos de dto grau: o tumor
atravessa sua capsula e a invasio vascular esta
presente.

2.2-Manifestac6es Clinicas

Nodulos tirecideanos solitérios que apresentam répi-
do crescimento ou eventuamente dor por hemorragia
em s interior. O diagndstico por aspiracdo por agu-
Iha fina e citologia gerdmente néo é firmado, a0 con-
trério do papilifero. ja que os achados citopatol 6gicos
do adenoma folicular e do carcinoma folicular sfo
muito semelhantes, necessitando da identificacdo de
invasdo capsular ou angioinvasio para o diagnéstico
de malignidade.

Assim, na prética clinica, n@o temos muitas vezes o
diagndstico de malignidade no pré-operatdrio, sendo
este nédulo classificado como "tumor folicular”.
Mesmo sabendo que na maioria dos casos estes né-
dulos so adenomas, todos os tumores foliculares tém
indicacdo cirdrgica, pelaja citada impossibilidade de
exclusdo de malignidade.

O procedimento realizado varia de acordo com a
experiéncia do cirurgido, sendo a lobectomia total
com istmectomia muito utilizado, j& que permite are-
tirada de toda a tumoracdo e ndo ha manipulacéo
cirdrgica do lobo contraiateral.

Caso 0 exame histopatoldgico mostre que hé indica-
¢a0 de tirecidectomia total, isto &, diagnostique car-
cinoma folicular de ato risco, a reintervencéo fica
facilitada, uma vez que o lobo contrdaterd ndo apre-
senta aderéncias.

2.3- Tratamento

Achados inequivocos de carcinoma folicular na
bidpsia por congelacdo, em tumores maiores do que
Icm, indicam a tireoidectomia total. Mesmo nos indi-
viduos com metéastases, a retirada da glandula vai
aumentar a eficcia da terapia ablativa com !, pois
neste caso ndo havera "competicao” pelo iodo entre a
glandula remanescente e a cdula da metéstase. Al-
guns servigos orientam aterapiado carcinomafolicular
semdhante a do carcinoma papilifero.

2.4- Acompanhamento Pés-tratamento

O sguimento destes pacientes é semelhante ao des-
crito para os individuos com carcinoma papilifero.

2.5- Carcinoma de Células de Hurthle

As células de Hiirthle sdo derivadas do epitélio
folicular e tem como caracteristica seu grande tama
nho e citoplasma eosinofilico e granular. O carcino-
ma de cdulas de Hiirthle é considerado uma varieda:
de menos diferenciada e mais agressiva do carcino-
ma de cdlulas foliculares. Ao contr&rio do carcinoma
folicular bem diferenciado, este tumor néo capta !,
€ dgumas vezes hilaterd e mltiplo e metastatiza com
fregiiéncia para linfonodos regionais. O tratamento
para a forma mdigna consiste em tireoidectomia to-
tal acompanhada de disseccdo cervical central
ipsilateral. Em casos de adenoma (benigno) de célu-
las de Hiirthle, aconselhamos a lobectomia ipsilatera
e igmectomia

3 - CARCINOMA MEDULAR DA TIREOIDE (CMT)

O CMT representa de 5 a 10% dos tumores malig-
nos da tiredide. Ele consiste de neoplasia de célu-
las parafoliculares ou células C, produtoras de
calcitonina. Este tumor se apresenta em 80% dos
casos em sua forma esporadica, mais comum em in-
dividuos entre a quinta e a sexta décadas, apresen-
tando-se como tumor unilateral. Por outro lado, 20%
dos casos sdo familiares, sendo caracterizados por
neoplasia endécrina miltipla (NEM) tipos [IA e 1IB
€, menos comumente, por uma forma familiar isolada
de CMT.
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A forma associada a NEM geralmente ¢é hbilateral,
multicéntrica, e em agumas pegas histoldgicas, pode
gpresentar material amildide.

As células do CMT possuem uma atividade biossin-
tética exagerada, podendo produzir serotonina, pros-
taglandinas, corticotrofina etc. Entretanto o seu prin-
cipad produto € a calcitonina, que encontra-se deva
da no plasma, funcionando como screening pré-ope-
ratorio e para avaiar recidiva no pds-operatdrio.

3.1- Manifestagdes Clinicas

Os pacientes podem se apresentar com um nodulo
tireoideano palpavel (forma mais comum) ou uma
glandula tireoideana multinodular. A doenca local-
mente avangada pode levar a rouquiddo, disfagia e
sinais de comprometimento respiratorio.

A diarréia encontra-se presente em cerca de 30%
dos casos, sendo ocasionada por uma maior se-
crecdo jejuna de agua e eletrdlitos induzida pela
calcitonina

A hipertensdo ocorre em casos associados a NEM
devido a presenca do feocromocitoma (bilaterais, ocor-
rendo na segunda e terceira décadas) e a hipercace-
mia e caculos renais sfo decorrentes do hiperparati-
recidismo que pode estar presente (NEM 11A).

O RX da regido cervical pode revelar imagens
esparsas de hipotransparéncia que corresponde a
degeneracéo cacifica que este tumor pode sofrer.
Isto se aplica a linfonodos mediastinais na doenga
metastética.

IBEM HA - Associada a Neoplasia Endécrina Multi-
pla tipo MA (CMT + 50% feocromocitoma + 25%
hiperparatireoidismo) - amiloidose cuténea e
doenca de Hirschprung.

NEM tipo UB
(CMT + Feocromocitoma + Habito Marfanéide +

Neuromas de Mucosa). Configura-se no pior
progndéstico.

3.2- Patologia

O tumor tem origem nas cdlulas C ou parafoliculares
da tiredide e produz CEA, histaminase e cacitonina
Ocorre invasdo local, linfética e hematogénica. esta
Ultima em fases tardias, com pulméo, figado e ossos
acometidos. >

3.3- Diagnostico

Histdria clinica (atencdo para historia familiar), exa
me fisico, cacitonina e CEA devados, e bidpsia por
agulha fina seguida de citologia. A dosagem de
cacitonina ndo serve para a triagem diagnostica, ja
que os outros tumores também podem cursar com
aumento deste horménio. Na verdade, menos de 40%
dos casos de cacitonina elevada, o diagnostico se
confirma como CMT. Devemos afagtar feocromoci-
toma através da dosagem urinaria de VMA e
metanefrinas. pois sua remocdo deve ser redlizada
antes da tireoidectomia. O célcio sérico também deve
ser redlizado de rotina, para o diagndstico do hiper-
paratireoidismo.

3.4- Tratamento

Tireoidectomia total € sempre indicada devido a
multicentricidade do tumor. Geramente é redizada a
resseccao de linfonodos da cadeia central (bainha
carotidea a traquéia) junto com os paratragueais. Em
pacientes com linfonodos cervicais aumentados ou
envolvidos, é recomendado o esvaziamento cervical
radica modificado. O tumor ndo é responsivo a radi-
oterapia, ablacdo com radioiodo, ou terapia supres-
sva com hormdnio tireoideano. |

CARCINOMA INDIFERENCIADO
OU ANAPLASICO

E o tumor de maior agressividade, com poucos paci-
entes sobrevivendo dém de sais meses. Achase com
incidéncia aumentada em éreas deficientes em iodo.
E mais comum em pacientes idosos (acima dos 60
anos), acometendo homens e mulheres em uma pro-
porcdo semelhante. i

A doenca € extremamente invasiva, acometendo em
poucos meses, toda a tiredide e estruturas vizinhas
sendo quase sempre fatal independente da terapia
empregada. Raros sfo 0s pacientes que sobrevivem
adém de um ano.

1- Patologia

O crescimento tumora € extremamente rapido, com
invasdo de linfonodos e estruturas contiguas. A maior
parte dos tumores anapléasicos origina-se de cance-
res tireoideanos diferenciados. A disseminagdo ocor-
re por vias linfatica e hematogénica para linfonodos
cervicais, cérebro, pulmdes e 0ssos.

Do ponto de vista histol6gico, o tumor compreen-
de dois tipos: 0 de células pequenas e o de cdlulas
grandes.

A maior parte do carcinoma angplésico de cdulas pe-
quenas diaghosticados no passado, eram na realida
de linfomas, sendo atuamente esta tipo muito pouco
comum. A variedade de células grandes possui cdlu-
las de grande tamanho e fusiformes, redondas e
pleomarficas

2- Diagnéstico Clinico e Laboratorial

Gerdmente apresenta-se em mulheres idosas. Ha his-
toria de nodulo tireoideano presente por agum peri-
odo, que aumenta de volume €ou torna-se doloro-
so. Disfagia, disfonia e dispneia podem estar pre-
sentes. A palpago o tumor acha-se aderido a estru-
turas vizinhas e pode estar ulcerado. Areas amoleci-
das representando necrose, podem ser palpadas no
meio do tumor e Smulam abscessos.

A puncdo aspirativa com agulha fina seguida de
citologia é recomendada. Muitas vezes o emprego
de imunohistoquimica torna-se necessaria para o re-
conhecimento de tumores muito indiferenciados e
distingui-los do CMT e do linfoma. Os antigenos
pesquisados sfo a tireoglobulina (presente no carci-
noma anaplasico), antigeno linfocitario (linfoma) e
cacitonina (CMT).

3- Tratamento

O tratamento ndo traz bons resultados. Uma vez con-
firmado o diagndstico na puncdo aspirativa, a tra
queostomia deve ser redlizada de imediato para pre-
venir a adfixia por invasdo traquedl. A tireoidectomia
para a resseccéo completa do tumor ndo é recomendar
da devido a invasio extensa de estruturas do pesco-
CO que o tumor apresentaja ao diagnostico. Apds a
reizacio da traqueostomia, a radioterapia hiperfraci-
onada e a quimiotergpia com doxorrubicina devem ser
empregadas. Em caso de regposta locd, a traqueosto-
mia pode s retirada. Entretanto, na maior parte dos
casos, 0 paciente vem a fdecer de doenca metestética
disseminada.

LINFOMA

Os linfomas da tiredide sio tumores raros, sendo na
maioria ndo-Hodgkin. E importante memorizarmos a
associacdo com tireoidite de Hashimoto (aumenta a
incidéncia em 40 vezes). O tipo mais comum €é o
linfomaB de grandes cdlulas. Nasfasesiniciais, quan-
do o tumor ainda ndo atravessou a capsula, a tireoi-
dectomia total seguida de radioterapia obtém suces-
s0. Na maior parte dos casos, 0 tumor se comporta
como um carcinoma anaplasico e a tergpéutica fica
retrita a radio e quimioterapia. Mesmo em pacientes
com a doenca extra-tirecideana, a resposta a quimio-
terapia pode ser grétificante.

COMPLICACOES DA
TIREOIDECTOMIA

E importante termos em mente as principais compli-
cacles da tireoidectomia. Sabemos que a tireoidec-
tomia pode ser total, parcid e quase tota (tireoidec-
tomia parcid + tireoidectomia subtota do lobo con-
trerlateral). Quanto mais extenso for o procedimento
maior € aincidéncia de complicagdes. Vamos recor-
dar as principais:

1- Insuficiéncia Respiratoria

Tem como causas a hemorragia local, seccdo bilate-
ral do nervo laringeo recorrente, seccdo unilatera
do nervo laringeo recorrente e isquemia ou edema
contra-lateral, recurarizacdo e traqueomalacia.

2- Hipotireoidismo

Snais e Sntomas Precoces. Fragueza, letargia,
cefdéia, atrdgia, midgia, cabras, pde sca, intolerdn-
cia ao frio, dteragBes mengtruais, reflexos tendinosos
profundos lentificados e turgor diminuido.

Sinais e Sintomas Tardios: Vaz arastada, redugéo da
sudorese, congtipagdo, edema, dispneia e diminuicéo
dos sentidos de teto e odor.

3- Injuria ao nervo laringeo recorrente

O nervo laringeo recorrente gpresenta intima relagéo
com aglandulatiredide, o que torna possivel sualesio
durante as disseccdes dos |obos tireoideanos, princi-



pamente nos casos detiredidectomiatota. Aslestes o
raras, sendo geralmente decorrentes de ressecgdes de
tumores tirecideanos invasvos. Quando unilaterd apre-
sentarse como rouquiddo. A injUriabilaterd levaainsu-
fidénda respiratdria aguda, manifestando-se como extre-
ma dificuldade respiratoria logo gpds a extubaggo.

4- Injaria ao ramo externo do nervo laringeo
superior

Manifesta-se por dificuldade em cantar notas de alta
tonalidade e mesmo gritar.

5- Hipoparatireoidismo .

Gerdmente ocorre quando a tireoidectomia € acom-
panhada de dissecgBes de linfonodos de cadeia cen-
tra. Tem nacirurgiado CMT suamaior incidéncia. O
hipoparatireoidismo sintomatico no pds-operatério
usualmente € transitério e resolve-se espontanea
mente.

Caso manifesta¢es de hipocal cemia sobrevenham
(sinal deChvostek, espasmo car popedal - geralmen-
te Ca< 8mg/dl), estad indicado o tratamento com
[.Og de célcio a cada 4 horas ou calcitriol 0.25 a
LOfig duas vezes ao dia.

CAPITULO 5 - CANCER DE TIREOIDE/ CONDUTA NOS NODULOS TIREOIDEANOS



CONDUTA NOS NODULOS TIREOIDEANOS

Fig. 1 - Puncao aspirativa por agulha fina de um nédulo tireoideano

(NTRODUCAO

Nodulos tirecideanos papéveis sso um achado fre-
guente no exame fisico, sendo encontrados em aé 4

a 7% da populacéo.

Existe diferenga entre os termos nédulo be-
nigno e adenoma? Claro que sm. O adenoma é
um crescimento neoplasico benigno contido em uma
capsula. Adenoma e nédulo sfo utilizados como S-
nénimo na literatura, entretanto, esta prética é incor-
reta.. O adenoma refere-se a crescimento de tecido
novo com estrutura glandular enquanto o nédulo
benigno pode ser tanto um adenoma quanto um cis-
to. Outras condi¢Bes que podem se apresentar como
nddulos, pelo menos em agum momento de sua evo-
lucdo, S0 0 carcinoma, 0 bocio colGide e a tireoidite
de Hashimato.

Do ponto de vista clinico, somente 5% dos nédulos
palpaveis sdo malignos...

Um ndédulo tireoideano solitario é definido como uma
formacdo nodular de comportamento clinico discreto,
em uma glandula de tamanho norma ou difusamente
aumentada. Um nédulo dominante é definido como
uma formagdo de grande tamanho em uma tiredide
que gpresenta multiplos nddulos menores.

Por outro lado, um bdcio multinodular apresenta
diversos nddulos de tamanho e consisténcia seme-
Ihantes. Esta condi¢do € mais frequente em mulhe-
res, individuos idosos e em &reas deficientes em iodo.

Sabemos que os nddulos solitarios e dominantes
possuem uma maior chance de abrigar uma maligni-

dade quando comparados aos nédulos do bécio
multinodular.

O mecanismo pelo qua os nodulos se formam anda é
desconhecido. O pape do TSH como fator estimulador
anda é motivo de controvérsia. Atuamente véarios
fatores de crescimento que atuam na glandula foram
identificados, com a suareacdo com o TSH complexa
e pouco entendida. Acredita-se que estes fatores pro-
moveriam mutagBes que levariam ao crescimento de
nédulos no parénquima da glandula.

Eda teoria vem a questionar 0 Uso da tergpia supressora
do TSH (com o uso de L-tiroxing) para dguns nédulos.

Tabela 1- Principais les6es manifestas como Nédulo
Tireoideano Solitario

Cisto (comum)

- Simples

- Misto cistico e soélido

Adenoma Tireoideano (comum)
- Funcionante e autdnomo (quente)

- Nao funcionante ou hipofuncionante
Tireoidite

Carcinoma (o0 mais preocupante...)
-Primério da tiredide

- Metastatico

Linfoma da Tiredide

Infeccéo

- Doenca Granulomatosa

- Abscesso

Nédulo Coloide

Anomalias de Desenvolvimento

- Higroma cistico

-Teratoma
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DIAGNOSTICO

1- Anamnese

Alguns fatores devem ser levados em conta quando
anaiisamos um nodulo tireoideano. A idade é uma
consideragdo importante, uma vez que a maignida-
de € mais comumente encontrada em jovens (apesar
de pior prognoéstico no idoso). Embora os nédulos
sgam mais frequentes em mulheres, a presenca de
malignidade é cerca de duas a trés vezes mais co-
mum em homens. Raramente a histéria familiar vai
nos influenciar quanto a conduta a ser tomada. Exce-
¢Oes a esta regra incluem as raras sindromes associ-
adas acancer de tiredide - sindrome de Gardner, NEM
2A e 2B, doenca de Cowden etc.

Histdria de exposicéo a irradiagbes na infancia (aci-
ma de 50cGrays) e na adolescéncia (para tratamento
de acne), € um fator de risco importante para 0 surgi-
mento de carcinoma papilifero; a radioterapia foi em-
pregada para o tratamento de acne até 0 ano de 1959
nos Estados Unidos.

2- Sintomas Locais e Exame Fisico

A presenca de dor e crescimento rdpido pode signi-
ficar tanto hemorragia no interior de um nédulo quan-
to malignidade. Rouquiddo é um sind de darme e
nos fa mais a favor de uma neoplasia maligna com-
prometendo o nervo laringeo recorrente. Um nédulo
méve a degluticdo nos sugere a presenca de adeno-
ma, enquanto linfonodos cervicais e supraclavicula-
res aumentados de tamanho, principalmente se fixa:
dos a traquéia, nos fazem considerar a possibilidade
de tumor maligno da glandula



pamente nos casos detirecidectomiatotal. Aslestes sfo
raras, sendo geralmente decorrentes de resseccoes de
tumores tireoideanos invasvos. Quando unilaterd apre-
senta-Se como rouquiddo. A injUriabilaterd levaainsu-
ficiéndarespiratdriaaguda, manifestando-se como extre-
ma dificuldade respiratdrialogo apés aextubago.

4- Injaria ao ramo externo do nervo laringeo
superior

Manifesta-se por dificuldade em cantar notas de dta
tonalidade e mesmo gritar.

5- Hipoparatireoidismo

Gerdmente ocorre quando a tirecidectomia € acom-
panhada de dissecgbes de linfonodos de cadeia cen-
tral. Tem nacirurgiado CMT suamaior incidéncia. O
hipoparatireoidismo sintomético no pés-operatério
usualmente € transitério e resolve-se espontanea
mente.

Caso manifesta¢Bes de hipocal cemia sobrevenham
(sinal deChvostek, espasmo car popedal - geralmen-
te Ca< 8mg/dl), esta indicado o tratamento com
[.Og de célcio a cada 4 horas ou calcitriol 0.25 a
1.0fig duas vezes ao dia.

CAPITULO 5 - CANCER DE TIREOIDE/ CONDUTA NOS NODULOS TIREOIDEANOS
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Fig. 2 - Investigacéo do nédulo tireoideano solitario. Modificado de Sabiston Textbook of Surgery, 16" ed W.B. Saunders Company - 2001

Um nédulo maligno pode apresentar textura fir-
me, irregularidade de contorno, fixa¢éo a estru-
turas adjacentes e linfonodo cervical ipsilateral
aumentado e palpavel. Este Ultimo dado repre-
senta o achado clinico de maior confiabilidade
para a presenca de cancer.

3- Avaliacdo nao Invasiva
Exames Laboratoriais da Fun¢éo Tireoideana

A grande maioria dos pacientes com cancer encon-
tra-se eutiredideo. Entretanto ndo podemos esque-
cer a associagdo de tireoidite de Hashimoto e linfo-
mas. Devemos solicitar sempre 0 TSH, T, livre e an-
ticorpo anti-tireoperoxidase (anti-TPO). A dosagem

de horménios tirecideanos é para alguns autores o
passo inicial do agoritmo de investigacdo (FIGU-
RA 2). A presenca de hipertirecidismo, mesmo que
subclinico (TSH baixo), indica uma cintilografia ti-
reoideana, para avaliar a presenca de um adenoma
hiperfuncionante.

Ultra-sonografia (US)

E a técnica mais comumente empregada para avaiar-
mos a presenca de um nédulo tireoideano quando o
exame fisico nos deixa na divida. Um bom aparelho é
capaz de demondrar lesdes a partir de 3mm, aém de
identificar a presenca de cépsula, areas cisticas e
tamanho dos I6bulos. A US é mais sensivel do que a
cintilografia, € um método ndo invasivo, pode ser
repetido vérias vezes, dém de s mais barato quan-
do comparado aos cintiscans.

A US permite classificar os ndédulos em sélidos,
cisticos e mistos (cisticos e sdlidos).

Os nodulos slidos tém maior chance de serem malig-
nos (10%) quando comparados aos puramente
cisticos (3%). Estes Ultimos nos guiam imediatamente
para aspiracd com agulha fina. As formagdes mistas,
entretanto, revelam um maior potencid de maignida-
de quando comparadas as anteriores... Durante a US,
0s nodulos ditos isoecdicos B0 mais comumente
benignos, enquanto as lesdes malignas tendem a ser
hipoecéicas, com contornos imprecisos, podendo
apresentar componente cistico e calcificaggo fina

Cintilografia Tireoideana

A cintilografia era um méodo muito utilizado no pas-
sado para avaliagdo dos nédulos tireoideanos, en-
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tretanto ndo faz parte do algoritmo inicia de investi-
gacdo, tendo valor gpenas na presenca de nddulo na
presenca de hipertirecidismo. A presenca de uma le-
sa0 hipercaptante (nddulo "quente"), quando com-
parada a0 resto da glandula, fda muito a favor de
benignidade (embora alguns autores considerem a
presenca de cancer em 1% desses nodulos). Por ou-
tro lado os nodulos "frios' (ndo captantes) o ma
lignos em 10% dos casos. Um problema técnico é
gue a cintilografia ndo consegue imagens satisfato-
rias paranodulos < Icm. A cintilografia, como exame
isolado, néo € capaz de decidir a conduta a ser toma:
da frente a um nédulo solitéio de tiredide.

4- Puncdao-Biopsia Aspirativa por Agulha
Fina (PAAF)

E 0 méodo de maior precisio para diferenciar nodu-
los benignos de malignos (FIGURA 1). Devemos
ressaltar que o materia obtido nos fornece subgtrato
para a andlise citolégica e ndo histolégica da tumo-
racdo. Desta forma, resultados duvidosos podem
surgir. Namaioriadas vezes (70%), o resultado é com-
pativel com benignidade, revelando materia col6i-
de, cdulas foliculares sam dtipias, ou cdulas infla-
meatdrias (como no caso de nddulos de umatireoidite).
Em 4% dos casos, o diagndstico é confirmatério para
nodulo maligno (geralmente um papilifero: neste
caso, encontramos células foliculares formando
papilas ou as atipias classicas deste tumor como
descritas no texto sobre céncer). Sabemos que a
PAAF néo é cagpaz de diferenciar entre o adenoma e
o carcinoma folicular (“Tumor Folicular"), um acha
do de 10% das PAAF. Neste caso, o achado
citolégico inclui um padréo folicular com atipia es-
trutural. Estes pacientes devem ser submetidos a uma
cirurgia de ressecgdo do nodulo, com bidpsia de con-
gelagdo. Dependendo da andlise histopatol6gica, uma
tireoidectomia total € redizada posteriormente (em
caso de carcinoma folicular). Erros na amostra ocor-
rem mais comumente em lesdes maiores do que 4cm
e menores do que lcm, em nédulos hemorragicos e
em glandulas multinodulares. Os cistos complexas,
contendo &reas dlidas, tém um risco maior de maig-
nidade. Nessas lesbes, o componente sdlido deve
ser aspirado gpds 0 esvaziamento do cisto.

5- Tratamento do Adenoma Folicular

Este tumor, se confirmado, € de natureza benigna e o
Seu tipo mais comum - o adenoma macrofolicular -
néo evolui para degeneracdo maligna, segundo vari-
0s estudos. A conduta pode ser apenas a observa-
¢do, redizando-se nova PAAF se 0 nddulo crescer.
Alguns autores preconizam a terapia supressora com
levaotiroxina para fazer 0 nddulo involuir. O resultado
€ variavel. Se 0 adenoma for hipercaptante (adeno-
ma toxico ou "quente"), a conduta é aja descrita
para a doenca de Plummer (radioablacdo com iodo).




001-A-27 033-A-94 065-C-17 097 -B - 104
002-C-51 034-E-58 066 - A -39 098 -B-25
003-A-72 035-C-178 067 - B -100 099-A-70
004-C-90 036 -E-09 068 -C -84 100-C-49
005-A-01 037-A-95 069-B-18 101-7-89
006 -A-19 038-C-79 070-A-64 102-D-71
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015-D-74 047 - A-97 079-C-86 111
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017-A-55 049-D -36 081-A-21 113
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019-C-31 051-C-81 083 -E -102 115
020-B-92 052-D-61 084 - A -67 116
021-B-75 053-A-14 085-B -46 117
022-B-05 054-C-98 086 - D —22 118
023-C-32 055 -A-37 087-D-43 119

024 -E-56 056 - A -82 088 - D - 87 120
025-B-06 057-B-15 089 —? - 47 121
026-C-76 058 -C-62 090-B-23 122
027-D-93 059-A-99 091-D -68 123

028 -E -07 060 -D - 38 092 -C-103 124

029 - A-57 061-A-83 093-D-33 125
030-D-77 062-C-16 094-B-24 126
031-C-33 063-D-44 095-A-69 127
032-D-08 064 -C - 63 096 - E - 48 128
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AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - QUESTOES DE CONCURSOS

RESIDENCIA MEDICA - 2004

JNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA - UNESP

1- Paciente do sexo feminino, 70 anos, veio ao consultério médico com
qguadro de batedeira e falta de ar ha um ano, com piora hd um més.
Acompanhando o quadro, refere emagrecimento de cinco quilos de
peso. Ao exame fisico apresenta arritmia arritmica, sinais de cardiopatia
congestiva e bo6cio multinodular volumoso. Foi feita a hip6tese
diagnostica de hipertireoidismo. Os exames fundamentais para a
confirmacéo desta hipétese e o tratamento inicial mais indicado para
essa paciente sao:

a) dosagem sérica de T4-L e TSH; uso de metimazol via oral

b) dosagem sérica de TSH e anti-tireoglobulina; tireoidectomia parcial
c) dosagem sérica de T4-L e anti-TPO; realizagdo de tireoidectomia total
d) dosagem sérica de tireoglobulina e ultra-som da tireéide; uso de
propranolol via oral

e) dosagem sérica de anti-TPO e anti-tireoglobulina; uso de metimazol
via oral

RESIDENCIA MEDICA - 2004

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO - UFRJ

2- Paciente de 57 anos foi submetido a biépsia excisional de linfonodo
cervical lateral, cujo histopatologia) revelou tecido tireoidiano. O
diagndstico mais provavel é:

a) tireoidite de Hashimoto

b) tiredide ectdpica

C) metastase de carcinoma de tiredide

d) cisto tireoglosso

RESIDENCIA MEDICA - 2004

UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO - UERJ

3- Uma paciente de 30 anos apresenta, ha 3 anos, nddulo tireoidiano Unico,
de 1 em de didmetro, localizado em lobo direito. H4 2 dias, notou seu aumento
repentino, acompanhado de dor. Ao exame fisico palpa-se, agora, nédulo
de 2,5cm, de consisténcia elastica e moderadamente doloroso.

O diagnéstico mais provavel é de:

a) cisto

b) teratoma

c) tireoidite

d) carcinoma

RESIDENCIA MEDICA - 2004
UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO - UERJ

Costureiro de 48 anos, em uso créonico de amiodarona, procura
atendimento médico com queixa de palpitagdo, tremores, sudorese e
diarréia intermitente iniciados ha cerca de 3 meses, ap6s um assalto.
A diarréia era pastosa, de cor e odor normais; negava tenesmo,
eliminacdo de sangue, pus, ou de restos alimentares durante esses
episddios. Ao exame fisico foi evidenciado um aumento de volume
tireoidiano. Refere-se as 2 préximas questdes.

4- A melhor conduta a ser adotada, apés exames funcionais de rotina,
esta indicada em:

a) indicar terapia com iodo radioativo e manter amiodarona

b) suspender a amiodarona e iniciar levotiroxina associada a propranolol
c) prescrever propiltiouracil associado a propranolol e suspender
amiodarona

d) manter a amiodarona e indicar tireoidectomia apds preparo com
octreotideo e iodeto de potassio

RESIDENCIA MEDICA - 2004

UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO - UERJ

5- Os outros achados clinico-laboratoriais que podem ser encontrados
neste caso sao:

a) mixedema pré-tibial, fadigabilidade e hipercalcidria

b) ginecomastia, hipofonese de B1 e hiperpotassemia

c) hipocalemia, baqueteamento digital e telangiectasias

d) hipocalemia, onicélise e neuropatia sensitivo-motora

RESIDENCIA MEDICA - 2004

FUNDACAO ESCOLA DE SERVICO PUBLICO - FESP

6- Jovem do sexo feminino, 20 anos, é submetida a tireodectomia e
radioablacdo devido a cancer folicular da tiredide. O melhor exame
para seguimento no pés-operatério é:

a) tireoglobulina

b) anticorpo anti-TPO

c) calcitonina

d) TSH-R

RESIDENCIA MEDICA - 2004

FUNDACAO ESCOLA DF CFRWCO PUBLICO - FESP

7- Mulher de 50 anos, assintomatica, faz check up anual e seu médico
detecta alteragdo nos seguintes exames: TSH ultra-sensivel elevado,
T4 livre normal. A melhor conduta a seguir, neste caso, é:

a) dosar T3 e T4 total

b) ultra-sonografia da tireéide

c) dosar anticorpo antiperoxidase tireoideana

d) cintilografia da tireéide

RESIDENCIA MEDICA - 2004

FUNDACAO ESCOLA DE SERVICO PUBLICO - FESP

8- Mulher de 25 anos vai ao consultério médico com queixas de
emagrecimento, intolerdncia ao calor, diarréia, palpitacdes e
irritabilidade. Nega uso de qualquer medicamento. Ao exame fisico,
encontra-se taquicardica, com proptose, tiredide aumentada em trés
vezes com a consisténcia firme. Exames laboratoriais: TSH < 0,02uU/
ml (N=0,5 a 5uU/ml). T4 = 18,2ug% (N=5 a 12ug%). A melhor conduta
para definir o diagndstico, neste caso, é:

a) aspiracdo com agulha fina da tiredide

b) cintilografia e captacdo de iodo radioativo

c) dosagem de tireoglobulina

d) dosagem de anticorpos anti-TPO

RESIDENCIA MEDICA - 2004

UNIVERSIDADE FEDERAL FLUMINENSE - UFF

9- A determinacdo dos niveis da tireoglobulina sérica tem sua maior
utilidade:

a) como seguimento do hipotireoidismo auto-imune

b) como seguimento da tireotoxicose

c) apés cirurgia para o cancer da tire6ide

d) apds remissdo da doenca de Graves

e) para repor o hormdnio tireoidiano



RESIDENCIA MEDICA - 2004

UNIVERSIDADE FEDERAL FLUMINENSE - UFF

10- A elevacéo sérica da calcitonina, em tumores da tiredide, sugere:
a) carcinoma folicular

b) carcinoma epidermdide ou papilifero

c) carcinoma medular

d) carcinoma anaplasico

e) linfoma priméario da tiredide

RESIDENCIA MEDICA - 2004

UNIVERSIDADE FEDERAL FLUMINENSE - UFF

11-0 tumor maligno mais frequente da glandula tiredide é:
a) carcinoma anaplasico

b) carcinoma papilifero

c) carcinoma medular

d) carcinoma folicular

e) carcinoma de células de Hurthle

RESIDENCIA MEDICA - 2004

UNIVERSIDADE FEDERAL FLUMINENSE - UFF

12- A melhor técnica propedéutica para o diagndstico diferencial entre
patologias benignas e malignas da tiredide é:

a) dosagem do T3, T4, TSH

b) fotocintilografia

c) dosagem da tireoglobulina

d) puncéo aspirativa com agulha fina

e) dosagem de anticorpos antimicrossomais

RESIDENCIA MEDICA - 2004

UNIVERSIDADE FEDERAL DC - UFPR

13- Paciente de 43 anos, encaminhada com adinamia, lentificacdo
psicomotora e depresséo. Apresenta tosse com escarro amarelado ha
sete dias. Ao exame apresentava PA 90 X 60 mmHg e rarefacdo de
pélos pubianos. Os familiares referiam histéria prévia de complicagao
obstétrica hemorragica ha sete anos e amenorréia desde entdo. Traz
TSH = 5,5 (0,4 a 5 mU/L) e apresenta glicemia 45mg/dl_. Trata-se de:
a) insuficiéncia adrenal secundaria a tuberculose

b) hipotireoidismo autoimune

c) apoplexia hipofisaria de prolactinoma

d) adrenalite autoimune

e) necrose hipofisaria pés-parto

J'e>eee!
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UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARANA - UFPR

14- Qual a complicacéo mais frequente das tireoidectomias por doengas
benignas?

a) hipotireoidismo

b) sangramento

c) paralisia no nervo laringeo recorrente

d) hipoparatireoidismo

e) paralisia do nervo laringeo superior
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UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA - UNESP

15- Paciente feminina, branca, 30 anos, apresentando queixa de
batedeira e falta de ar ha um ano, acompanhada de perda de cerca de
8 kg. Relatava diagndstico prévio de vitiligo. Ao exame, apresenta
taquicinesia, FC = P = 110 bpm, PA= 180X80mmHg, maos trémulas e
Uumidas, com onicolise em varias unhas, protusdo ocular bilateral,
discreto aumento difuso do volume tireoidiano, sem dor a palpacéo,
mas com frémito. O diagndstico mais provavel é:

a) hipotereoidismo por tireoidite de Hashimoto

b) tireotoxicose por tireoidite de Quervain

c¢) hipotireoidismo por tireoidite de Riedel

d) hipertireoidismo por doenca de Graves

e) tireotoxicose por doenca de Plummer

RESIDENCIA MEDICA - 2003

UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO - UERJ

16- Mulher de 32 anos procura o ambulatério devido a tremores,
emagrecimento e febre baixa que se iniciaram ha 20 dias. Queixa-se
de dor na regido cervical anterior que se irradia para a mandibula. No
exame fisico esta febril (TAX: 37,8%C), tem tremor fino de extremidades
e aumento difuso e assimétrico da tiredide, que esta bastante dolorosa
a palpacéo. A captagdo de iodo pela glandula esta abolida; Tg e T,
elevados, TSH muito baixo. O leucograma mostra leucocitose e a
velocidade de hemosedimentacéo € de 65mm na primeira hora.

O diagndstico mais provavel é:

a) doenca de Graves

b) doenca de Plummer

c) tireoidite de Quervain

d) tireoidite de Hashimoto

RESIDENCIA MEDICA -2003

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO - UFRJ

17- Mulher, 50 anos, com dor no 1/3 proximal do braco direito. Exame
radioldgico evidencia lesao litica de aproximadamente 2 em de diametro.
No exame fisico detecta-se nddulo de consisténcia dura, com cerca de
15 em em lobo direito da glandula tiredide. Nao foi evidenciada
adenomegalia na regido cervical. As dosagens dos hormdnios
tireoidianos eram normais com tireoglobulina de 250 ng/ml e calcitonina
sérica de 42 pg/cc. A hipétese diagnostica mais provavel é:

a) carcinoma folicular de tiretide

b) carcinoma medular de tiredide

c¢) carcinoma papilifero de tiredide

d) hiperparatireoidismo secundario

RESIDENCIA MEDICA - 2003

HOSPITAL UNIVERSITARIO GAFFREE E GUINLE - UNI-RIO

18- Mulher de 45 anos procura atendimento médico ao notar
aparecimento de caro¢o no pescog¢o. Ao exame fisico apenas um nédulo
tireoideano, com aproximadamente 1 em, no lobo direito, sem
linfonodomegalia. Normal ao exame dos aparelhos respiratérios,
cardiovascular e do abdome TSH = 0,2 U/ml. Assinale o exame
complementar que forneceria a informagédo diagnostica inicial mais util:
a) ultrassonografia da tiredide

b) tomografia computadorizada da toredide

c) aspiragdo com agulha fina e bidpsia do nédulo

d) captacdo de iodo radioativo

e) cintilografia da tiredide
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FUNDACAO ESCOLA DE SERVICO PUBLICO - FESP

19- Mulher de 46 anos tem nédulo de tiredide palpado durante exame
clinico de rotina, sem ganglios cervicais. A ultra-sonografia de tiredide
mostra nddulo solitario de 2 em em lobo direito e dosagem hormonal
normal. A primeira conduta, neste caso, é:

a) repetir o ultra-som apés 6 meses

b) tireoidectomia parcial

¢) pungdo do nodulo com agulha fina

d) imunossupresséo

ESIDENCIA MEDICA - 2003
UNDACAO ESCOLA DE SERVICO PUBLICO - FESP
20- O melhor exame para confirmar o diagnéstico de hipertireoidismo
primario é:
a) ANTI-TPO
b) TSH

c) T4 total
d) T3

RESIDENCIA MEDICA - 2003
UNDACAO ESCOLA DE SERVICO PUBLICO - FESP
21- O cancer de tiredide mais frequentemente encontrado € o:
a) anaplasico
b) papilar
¢) medular
d) folicular

RESIDENCIA MEDICA - 2003

IAMSPE

22- O hipotireoidismo primario caracteriza-se por:
a) TSH baixo

b) TSH elevado e T, e L baixos

¢) TSH elevado com Tg e T. normais

d) anticorpos antitiredide positivos

e) TSH, To e T. elevados

RESIDENCIA MEDICA - 2003

*HOSPITAL MUNICIPAL ODILON BEHRENS - HMOB - MG

23- Em relacdo ao hipotireoidismo congénito assinale a afirmativa
INCORRETA:

a) a dosagem sérica de T4 total e de T4 livre esta diminuida e o TSH
sérico estd aumentado no hipotireoidismo congénito primario

b) no portador de hipotireoidismo congénito o ECG pode mostrar baixa
voltagem das ondas P e T, com amplitude diminuida de QRS sugerindo
funcdo de ventriculo esquerdo diminuida e sufusdo pericardica

¢) manifestagdes clinicas do hipotireoidismo congénito incluem
prematuridade com baixo peso ao nascer (peso menor que 2,5Kg),
hipertermia, acrocianose, letargia, ictericia precoce prolongada com
predominio da fragdo conjugada, edema, mosqueamento da pele e
macroglossia

d) iodetos, propiltioucaril e metimazol atravessam a placenta podendo
afetar a funcgéo tireoidiana fetal

e) tratamento iniciado dentro do primeiro ou segundo més de vida
permite um prognostico melhor no que se refere ao desenvolvimento
intelectual do paciente com hipotireoidismo congénito

RESIDENCIA MEDICA - 2003

HOSPITAL MUNICIPAL ODILON BEHRENS - HMOB - MG

24- O achado de células de origem folicular a puncao aspirativa de
uma paciente com nédulo tireoidiano solido e "frio" implica em:

a) achado de tecido tireoidiano normal. Deve-se acompanhar o nédulo
para verificar um possivel crescimento

b) repeticdo da puncé@o biopsia pois o tecido atingido pela agulha
certamente néo foi o correspondente ao nodulo

¢) administracdo de solugdo de iodo, para tornar captante o tecido
nodular

d) tireoidectomia, com maior probabilidade de se tratar de tumor maligno
e) tireoidectomia, com maior probabilidade de se tratar de tumor benigno

RESIDENCIA MEDICA - 2003
CONCURSO UNIFICADO DE RESIDENCIA MEDICA - SUS - BAHIA

25- Paciente, 34 anos, sexo feminino, mulata clara, natural e
procedente de Salvador, refere dificuldade de engravidar ha mais
ou menos dois anos. O marido tem uma filha do primeiro casamento
e a paciente tem um filho de 8 anos com outro parceiro. Refere
também mudanca do ritmo intestinal, 2-3 evacuagfes por semana
com fezes ressecadas (ritmo intestinal era diario ha mais ou menos
3 anos) e intolerancia ao frio no mesmo periodo. Refere queda de
cabelos e pele seca e aspera ha cerca de um ano. Ciclos menstruais
irregulares, sem colica ou sintomas pré-menstruais ha cerca de dois
anos e seis meses. Nega HAS, DM, dislipidemia, cancer, tuberculose.
Ao exame fisico: bom estado geral, eupnéica, afebril, hidratada,
corada, anictérica. P.A: 120 x 70mmHg, P.R.. 62 bpm (ritmico,
cheio e simétrico), I.M.C.: 23 kg/m Pele: seca e aspera. Cabeca:
discreto edema peri-orbitario. Pescogo: tiredide topica, aumentada
2 vezes difusamente, consisténcia fibro-elastica, sem nodulos
palpaveis. A.R.: expansibilidade preservada, F.T.V. bem distribuido,
M.V.: bem distribuido sem ruidos adventicios. A.C.V.: precérdio ativo,
ictus visivel e palpavel no 5° EICE na LMC, BRNF em 2T sem sopros.
Abdome: plano, flacido, sem visceromegalias, ruidos hidroaéreos
presentes. Extremidades: acianéticas, sem edema.

A melhor sequéncia de exames complementares neste caso é:

a) TSH, T4 livre, anticorpo antitireoglobulina, anticorpo
antitireoperoxidase

b) LH, FSH, estradiol, progesterona, TSH, T4 livre, prolactina

c) ultra-sonografia pélvica e histerossalpingografia

d) LH, prolactina e ultra-sonografia pélvica

e) ultra-sonografia de tiredide, TSH e T4 livre

RESIDENCIA MEDICA - 2003

CONCURSO UNIFICADO DE RESIDENCIA MEDICA - SUS - BAHIA
26- A avaliacéo tireoidiana revelou TSH de 7,8 mll/mL ?(valor normal
até 4,5 mll/mL) e T4 livre normal. A proxima conduta é:

a) repetir a dosagem de TSH e T4 livre em 4 meses e manté-la sem
medicacdo

b) repetir a dosagem de T3 e T4 totais e manté-la sem medicagdo

c) repetir a dosagem de anticorpo antitireoglobulina, anticorpo
antitireoperoxidase,; ultra-sonografia de tiredide e introduzir levotiroxina,
na dose de 50 meg/dia

d) realizar teste de estimulo com TRH por via venosa seguida de
introducé@o de levotiroxina, na dose de 100 meg/dia

e) repetir a dosagem de anticorpo antitireoglobulina, captacédo de iodo
radioativo e introduzir levotiroxina na dose de 100 meg/dia
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27- O diagndstico mais provavel dessa paciente é:

a) hipogonadismo primario d) hipotireoidismo primario

b) hipogonadismo secundario e) hipotireoidismo secundario
¢) hiperprolactinemia

RESIDENCIA MEDICA - 2003

UNIVERSIDADE FEDERAL DO ESPIRITO SANTO - UFES

28- No tratamento do hipertireoidismo por Bécio Difuso Téxico, a opgao
pelo iodo radioativo tem as seguintes caracteristicas:

a) s6 deve ser utilizada em casos de comprovada falha no tratamento
clinico, impossibilidade de tratamento cirirgico e em pacientes acima
de 40 anos

b) é absolutamente contra-indicada em mulheres em idade fértil e com
intencdo de engravidarem futuramente

c) pode ser utilizada em qualquer faixa etaria, no caso de faléncia ou
intoleréncia ao tratamento clinico, e até mesmo como primeira opc¢ao
terapéutica

d) ndo apresenta complicacdes severas e sO raramente determina o
aparecimento de hipotireoidismo

e) ndo deve ser utilizada em criancas ou adolescentes

RESIDENCIA MEDICA - 2002

UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA - UNESP

29- Paciente do sexo feminino, com 22 anos, refere que ha aproximadamente
1 més emagreceu 4 quilos, apesar de estar comendo muito. Refere
nervosismo, insdnia e palpitacdes. Ao exame fisico: FC = 100 bpm, PA =
150/90 mmHg, méaos quentes, Umidas e trémulas. Tirebide aumentada
difusamente, moével & degluticdo. O seu provavel diagnoéstico é:

a) Doenca de Graves

b) Doenca de Plummer

c¢) Tireoidite subaguda

d) Tireoidite aguda

e) Neurose de ansiedade

RESIDENCIA MEDICA - 2002

UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA - UNESP

30- Dos disturbios abaixo, assinale aquele onde acredita-se que a auto-
imunidade desempenhe um papel patogénico:

a) Raquitismo hipofosfatémico

b) Hipercolesterolemia familiar

¢) Hipotireoidismo congénito

d) Diabetes Mellitus insulino dependente tipo |

e) Pseudo puberdade precoce

RESIDENCIA MEDICA - 2002

ESCOLA PAULISTA DE MEDICINA - UNIFESP

31- Em uma paciente de 38 anos, sexo feminino, apresentando niveis
elevados de tiroxina (T. livre), niveis suprimidos de TSH, captacgdo de
1131 de 1%, o diagndstico mais provavel é:

a) carcinoma de tire6ide com hipertireoidismo

b) doenca de Graves

C) tireotoxicose facticia, ou tireoidite subaguda

d) nédulo tireocideano autbnomo

e) hipotireoidismo secundario
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ESCOLA PAULISTA DE MEDICINA - UNIFESP

32- Em paciente com tireoidite de Hashimoto apresentando altos niveis de
anticorpos antitireoglobulina e anticorpos antiperoxidase tireoidiana e niveis
moderadamente elevados de tirotrofina, o tratamento mais adequado é:
a) corticéide associado a L-tiroxina d) L-tiroxina 131

b) corticéides e) administracdo de |

C) imunossupressores

RESIDENCIA MEDICA - 2002

ESCOLA PAULISTA DE MEDICINA - UNIFESP

33- Assinale a alternativa correta:

a) o carcinoma medular da tireéide pode fazer parte da sindrome da
neoplasia enddcrina multipla (NA ou MB). Est4 relacionado com mutagdes
do protooncogene RET

b) o carcinoma papilifero da tiredide frequentemente metastatiza para
figado e ossos, apresentando bom progndstico

c) a calcitonina é um marcador tumoral produzido pelos tumores das
células da Hurthle da tiredide

d) hiperplasia difusa da tiredide com aumento simétrico da glandula,
associado a hipertireoidismo, caracterizam os bdcios disormonogenéticos
e) carcinoma anaplasico da tiredide possui crescimento lento, afetando
criangas portadoras de cretinismo

RESIDENCIA MEDICA - 2002

ESCOLA PAULISTA DE MEDICINA - UNIFESP
34- O carcinoma de tiredide de pior prognéstico é o:
a) de células de Hurtle

b) folicular

c) papilifero

d) medular

e) indiferenciado ou anaplasico

RESIDENCIA MEDICA - 2002

ESCOLA PAULISTA DE MEDICINA - UNIFESP

35- A invasao capsular e de vasos sdo importantes em que tipo de
carcinoma?

a) medular

b) papilifero

c) folicular

d) anaplasico

€) misto

RESIDENCIA MEDICA - 2002

FACULDADE DE MEDICINA DA UNIV. DE SAO PAULO - FMUSP
36- Paciente do sexo feminino, com 40 anos de idade, sem antecedentes
mérbidos, apresentou um episédio de tontura, seguido de pré-sincope
apds caminhada de 30 minutos no plano. Avaliada no ambulatério do
Clube, constatou-se apenas ritmo cardiaco irregular e pulso de 170 bpm.
O ECG revelou auséncia de ondas P e intervalo RR irregular. Qual dos
exames é mais importante na avaliacdo da causa dessa arritmia?-

a) dosagem sérica de potassio e magnésio

b) monitoragdo eletrocardiografica ambulatorial (Holter de 24 horas)
¢) ecocardiograma de esforco

d) teste ergométrico

e) dosagem hormonal de TSH
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FUNDACAO ESCOLA DE SERVICO PUBLICO - FESP

37- Mulher negra, 22 anos da entrada na emergéncia com queixas de
palpitacdo. Seus familiares relatam que vem apresentando irritabilidade,
sempre agressiva nas suas atitudes, que emagreceu em torno de 10
kg, apesar de se alimentar muito bem. Ao exame, encontrava-se corada,
hidratada, orientada; exoftalmia, com tremores discretos em maéos;
tiredide aumentada de tamanho em 4 vezes o seu tamanho normal,
sem nodulos; com ritmo cardiaco irregular, com frequéncia de 108 bpm,
0 ECG mostra fibrilagao atrial. O diagndstico provavel é:

a) doenca de Graves ¢) sindrome de Sheehan

b) doenca de Hashimoto d) tireoidite de Riedel

ESIDENCIA MEDICA - 2002
UNDACAO ESCOLA DE SERVICO PUBLICO - FESP
38- No caso de suspeita clinica de hipotireoidismo, a definicdo do
diagnostico é feita pela dosagem de:
a) T3e TSH
b) T3 e T4 total
c) T4 livre e TSH
d) T4 total e FSH

RESIDENCIA MEDICA - 2002

FUNDACAO ESCOLA DE SERVICO PUBLICO - FESP

39- Homem de 45 anos foi submetido a tireoidectomia total por
apresentar tumor de tiredide. Durante a cirurgia, optou-se pela retirada
da paratiredide devido ao crescimento tumoral. Neste caso a
complicagdo metabdlica mais comum é:

a) hipercalcemia ¢) hipofosfatemia

b) hipocalcemia d) aumento do PTH

RESIDENCIA MEDICA - 2002

FUNDACAO ESCOLA DE SERVICO PUBLICO - FESP
40- A causa mais comum de tireoidite cronica é:

a) tireoidite de Riedel

b) doenca de Graves

c) tireoidite de Hashimoto

d) tireoidite de Quervain

ESIDENCIA MEDICA - 2002

DIVERSIDADE ESTADUAI DF CAMPINAS - UNICAMP
41- Mulher, 23 anos, apresenta queixas de nervosismo, labilidade
emocional, taquicardia, aumento do ndmero de evacuagfes e perda
de 8 kg nos ultimos 2 meses. Ao exame fisico: indice de massa corporal
(IMC) = 32 kg/m , taquicardia, aumento da diferenca entre a pressao
arterial sistdlica e diastdlica, pele quente e imida e tiredide néo palpéavel.
Laboratorio: dosagens aumentadas de T4 livre e de T3 e diminuidas de
TSH, anticorpos anti-tiredide negativos, hemograma e velocidade de
hemossedimentagdo (VHS) normais. Cintilografia de tiredide com |
mostrando auséncia de captacdo em 2 horas. A causa provavel da
tireotoxicose desta paciente € de:
a) doenca de Graves
b) Hashitoxicose
¢) tumor hipofisério produtor de TSH
d) ingestéo excessiva de hormonios tireoidianos
e) tireoidite linfocitica subaguda indolor

RESIDENCIA MEDICA - 2002

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE CAMPINAS - UNICAMP

42- Mulher, 36 anos, assintomatica, com nddulo palpavel na topografia
do lobo direito da tiredide:

a) trata-se de bdcio, pois € a patologia mais encontrada na tiredide

b) deve ser seguida por cinco anos, pois a presenca de nédulo na
tiredide é altamente sugestivo de cancer

c) deve ser submetida a investigagdo de alteragBes hormonais e de
tumores primarios de mama e abdome

d) deve ser realizada ultra-sonografia de tiredide e bidpsia para exame
citolégico da lesdo

e) deve ser submetida imediatamente a tireoidectomia, pois a presenca
de nddulo Unico em tiredide € altamente sugestivo de cancer

RESIDENCIA MEDICA - 2002

UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO - UERJ

43- Um paciente apresenta diagndstico de carcinoma medular da
tiredide.

O manejo correto desta situagdo inclui a dosagem laboratorial de:

a) ACTH no sangue

b) gastrina plasmética

¢) &cido vanililmandélico na urina

d) acido 5 hidroxi-indol-acético urinario

RESIDENCIA MEDICA - 2002

UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO - UERJ

44- Paciente de 30 anos, sexo feminino com aumento difuso da glandula
tiredide, vem apresentando palpita¢des, intolerancia ao calor, perda de
peso e amenorréia. Durante tratamento para uma faringite, desenvolve
subitamente vomitos, taquicardia intensa, febre alta e confusdo mental.
Para este paciente, 0 manejo adequado inclui o uso de:

a) tiroxina

b) dibenzilina

c) propranolol

d) prometazina

RESIDENCIA MEDICA - 2002

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO - UFRJ

45- Paciente de 55 anos apresenta sobrepeso, pequeno bdcio difuso e
colesterolemia de 271 mg/dl. Seu TSH sérico € de 73 um/l com T4 livre
normal. A conduta mais apropriada é:

a) obter uma cintilografia da tiredide

b) pedir a prova do TRH

C) puncionar a tiredide

d) dosar anticorpos anti-TPO

RESIDENCIA MEDICA - 2002

| NST. DEPREV. DOS SERVI DORES DOESTADODE MG- | PSEMG
46- O quadro clinico do hipertireoidismo inclui, EXCETO:

a) nervosismo

b) emagrecimento

c) dor precordial

d) taquicardia
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INST. DE PREV. DOS SERVIDORES DO ESTADO DE MG - IPSEMG
47- No carcinoma medular da tiredide, o tratamento cirdrgico adequado é:
a) tireoidectomia total associada a linfadenectomia que varia em
extensdo com a presenca ou nao de Jinfadenomegalias

b) tireoidectomia total associada ai

c) tireoidectomia parcial bilateral com |

d) lobectomia do lado da lesdo com linfadenectomia homolateral

RESIDENCIA MEDICA - 2002

I NST. DEPREV. DOS SERVI DORES DOESTADODE MG- | PSEMG
48- Saobre o carcinoma papilifero da tireéide, é correto afirmar, EXCETO:
a) é a neoplasia tireoidiana mais frequente

b) a lobectomia é curativa pelo crescimento lento do tumor e pela
raridade das metéstases

C) pode estar relacionada a irradiacdo cervical prévia

d) a cura cirtrgica ocorre em mais de 90% dos casos

RESIDENCIA MEDICA - 2002

POLICIA MILITAR DE MINAS GERAIS

49- Paciente jovem sexo feminino, queixa de dor cervical de inicio
abrupto, disfagia, irradiacdo para o pescoc¢o e ouvidos, com aumento
difuso da tiredide, anticorpos antitireoidianos em baixos titulos e boa
resposta ao tratamento com aspirina. A hipétese diagnostica mais
provavel é:

a) tireoidite supurativa

b) tireoidite de Hashimoto com abscesso partireoidiano

c) tireoidite de Riedel agudizada

d) tireoidite sub-aguda (de Quervain)

RESIDENCIA MEDICA - 2002

I NST. DEPREV. DOS SERVI DORES DOESTADODE MG- | PSEMG
50- Considerando-se os tumores de tiredide, € INCORRETO afirmar
que:

a) atireoidectomia total € a cirurgia aceita tanto no carcinoma papilifero
qguanto no folicular

b) o cancer "oculto" de tiredide é do tipo papilifero

c) o carcinoma de células de Hurthle é uma variedade do carcinoma
medular

d) o carcinoma papilifero € o mais frequente dos tumores malignos da
tiredide

RESIDENCIA MEDICA - 2002

HOSPITAL MUNICIPAL ODILON BEHRENS - HMOB - MG

51- Uma paciente com nddulo tireoideano com resultado de puncéo
por agulha fina com resultado "neoformacdo de origem folicular" .
Assinale a resposta CORREIA:

a) trata-se de tumor benigno, e o tratamento deve ser conservador

b) a puncdo por agulha fina devera ser repetida para definicdo se se
trata de adenoma ou adenocarcinoma

c) devera ser operada, e o diagnéstico de benignidade ou malignidade
sera definido pela peca cirlrgica

d) devera ser operada, ja que se trata de tumor maligno

e) trata-se de tumor maligno, mas o tratamento néo é cirlrgico
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ASSOCIACAO MEDICA DO RIO GRANDE DO SUL - AMRIGS

52- Paciente de 75 anos, em bom estado geral, vem a consulta
ambulatorial para revisao clinica. Suas queixas restringem-se a
desanimo e perda de memdria ha 6 meses. Vem fazendo uso de 25
mg/dia de sertralina h4 1 ano em razdo da depressao relacionada a
morte do marido ap6s longa enfermidade. Ao exame fisico, apresenta
discreto aumento da presséo arterial (140/106 mmHg), medida em
ambos os bracos e na posicdo sentada. Nao ha hipotensao ortostatica.
A palpacao, a tiredide mostra-se eléstica e levemente aumentada. Os
demais dados do exame fisico bem como o escore do teste Minimental
sd0 normais. Seu indice de massas corporal é 26 kg/m . Os resultados
dos exames laboratoriais estédo indicados abaixo.

Exames Resultados
Hemoglobina 10,6* mg/dl
VCM 89 fL

Sédio 132* mEq/I
Célcio 8,9 mg/d|
Creatinina 12 mg/dl
Colesterol total 289* mg/dl
TSH (US) 24.,8* 2U/ml
Vitamina B12 322 pg/ml
Folato 2,2 ng/ml
EQU normal

'valores alterados

Em relacdo ao caso, considere as assertivas propostas.

| - As queixas, a elevacdo da pressdo arterial diastblica e os exames
laboratoriais sdo compativeis com quadro clinico de hipotireoidismo.
Il - A pesquisa de anticorpos antitireocidianos (antiTPO) deve ser
realizada para decidir-se sobre a necessidade de reposicdo hormonal
com levotiroxina.

lll - Puncéo da tiredide com agulha fina ndo esta indicada.

Quais sao corretas?

a) apenas |

b) apenas ||

¢) apenas Il

d) apenas | e lll

e) 1, Il ell

RESIDENCIA MEDICA - 2002

CONCURSO UNIFICADO DE RESIDENCIA MEDICA - SUS - BAH
53- Paciente jovem, com nédulo em lobo direito de tiredide, puncéo
aspirativa positiva para carcinoma papilifero.

Em relacdo a esse caso clinico, é correto afirmar:

a) a tireoidectomia total esté indicada

b) a tireoidectomia subtotal unilateral € o procedimento inicial

c) o esvaziamento ganglionar sempre esta indicado porque altera a
sobrevida do paciente

d) a presenca de ganglio submandibular palpavel indica metastase
ganglionar

e) a tireoidectomia total com esvaziamento ganglionar bilateral esta
indicada
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RESIDENCIA MEDICA - 2002

CONCURSO UNIFICADO DE RESIDENCIA MEDICA - SUS - BAHIA
54- Uma diferenca caracteristica dos tumores da glandula tiredide,
associados a radiacdo, consiste na presenca de multicentricidade
tumoral. Nesses casos, o0 tipo histolégico mais comum é:

a) carcinoma medular A d) carcinoma indiferenciado

b) carcinoma folicular e) carcinoma de células de Hurthle

c) carcinoma papilar

1ESIDENCIA MEDICA - 2002

CONCURSO UNIFICADO DE RESIDENCIA MEDICA - SUS - BAHIA
55- A bidpsia por aspiracdo com agulha fina da tiredide encontra
dificuldades na determinacdo dos tipos histolégicos que apresentam
lesdo de cépsula ou das estruturas vasculares.

Esses tipos histologicos séo:

a) neoplasias foliculares e de células de Hurthle

b) neoplasias medulares e papilares

¢) neoplasias foliculares e medulares

d) carcinoma indiferenciado e papilifero

e) carcinoma indiferenciado e folicular

RESIDENCIA MEDICA - 2001

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE CAMPINAS - UNICAMP

56- Na avaliacdo laboratorial da funcao tireoideana, recomenda-se
dosagens do horménio estimulador da tiredide (TSH) e tiroxina livre (T4

a) diagnosticar tireotoxicose por T3, presente em cerca de 5% de
pacientes hipertireoideos

b) avaliacdo da reserva tireoideana em pacientes fazendo reposicéo
com T4

¢) acompanhar a eficicia da radioterapia em pacientes com carcinoma
de tiredide

d) complementar a dosagem de T. L no diagndstico do hipotireoidismo,
uma vez que as concentragdes de Tg T estdo mais frequentemente
abaixo da normalidade em comparacdo com as de T4 L, no
hipotireoidismo primario

e) diagnosticar resisténcia periférica aos hormonios tireoideanos

IESIDENCIA MEDICA - 2001

UNDACAO ESCOLA DE SERVICO PUBLICO - FESP
57- Paciente de 59 anos, com histéria de exposicdo a irradiacéo,
apresenta um ndédulo de 2cm no lobo superior direito da tiredide. Neste
caso, o diagnéstico mais provavel € um carcinoma do tipo:
a) indiferenciado ¢) medular
b) papilar d) folicular

RESIDENCIA MEDICA - 2001

UNDACAO ESCOLA DE SERVICO PUBLICO FESP
58- Paciente obeso, sonolento, bradipsiquico, bradicardico, com PA: 100
x 85mmHg e hiporreflexia. Dentre seus exames laboratoriais, observa-
se uma elevacdo de creatinofosfoquinase, que pode ser relacionada a:
a) polimiosite
b) doenca de Parkinson
¢) hipotireoidismo
d) cirrose hepatica

RESIDENCIA MEDICA - 2001

FUNDACAO ESCOLA DE SERVICO PUBLICO - FESP

59- A etiologia mais frequente de hipotireoidismo primario é:
a) tireoidite de Hashimoto c¢) sindrome de Sheehan
b) tirecidectomia total d) tumores hipofisarios

RESIDENCIA MEDICA - 2001

HOSPITAL DA FORCA AEREA DO GALEAO - 1° ETAPA

60- Todas as afirmativas abaixo sobre tireoidite de Hashimoto sédo
verdadeiras, exceto:

a) € o tipo mais comum de tireoidite crénica

b) afeta as mulheres mais frequentemente que os homens

c) envolve mecanismos autoimunes

d) a avaliacdo do estado da funcéo tirecidiana é fundamental no
diagndstico

RESIDENCIA MEDICA - 2001
HOSPITAL DE FORCA AEREA DO GALEAO - CIRURGIA GERAL
61- O melhor exame para determinar a funcéo tireoideana na maioria
dos pacientes é:

a) nivel de TSH do soro

b) captacéo de iodo radioativo

c) captacao de resina T3
d) nivel de tiroxina livre

RESIDENCIA MEDICA - 2001
UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO - UERJ

palpacdo da regido cervical anterior. Nao se palpam adenomegalias. O
hemograma é normal, apresentando VHS de 90mm na primeira hora.
Para corroborar o diagndstico desta pacientes, indica-se como mais
adequado o seguinte exame:
a) TSH

b) T4 livre

c) captacdo 1*3*

d) tireoglobulina sérica

RESIDENCIA MEDICA - 2001
UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO - UERJ

63- Uma paciente com diagndstico de hipotireoidismo h& varios anos,
para o qual faz uso eventual da reposi¢céo prescrita a base de horménio
tireoidiano, chega ao hospital torporosa, pulso = 40bpm, PA = 90 x
60mmHg, FR = 12 irpm. Apresenta extremidades frias, TAX = 22,2°C,
eletrocardiograma com bradicardia sinusal e ponto J apiculado.
Familiares referem que havia tosse com escarro esverdeado ha uma

Do tratamento inicial desta paciente devem constar horménio tireoidiano e:
a) atropina ¢) iodo orgéanico
b) dopamina d) hidrocortisona

RESIDENCIA MEDICA - 2001

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO - UFRJ

64- Mulher branca, 52 anos apresenta nddulo Unico de lobo direito da
tiredide que aumentou de volume rapidamente. Refere também dor e
tumoracdo em ombro esquerdo cujas radiografias mostram leséo
osteolitica de cabeca de Umero. O diagnéstico provavel é carcinoma:
a) papilifero c) folicular

b) indiferenciado d) medular



RESIDENCIA MEDICA - 2001

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO - UFRJ
65- O tratamento mais indicado para o caso é:

a) lobectomia direita + istmectomia + iodo radioativo

b) nodulectomia + iodo radioativo

c) tireoidectomia total + iodo radioativo

d) radioterapia

RESIDENCIA MEDICA - 2001

UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO - UERJ

66- Mulher de 32 anos, portadora de hipertireoidismo devido a bdcio
difuso toéxico, foi submetida a tireoidectomia subtotal, deixando-se 3g
de tecido tire6ideo em cada lobo. No segundo dia de pés-operatério,
comecou a apresentar parestesias, abalos musculares, irritabilidade,
letargia e ansiedade intensa. A provavel causa dessa complicacao é:
a) hipocalcemia ¢) hiperparatireoidismo

b) hipermagnesemia d) hipertireoidismo recorrente

RESIDENCIA MEDICA - 2001

UNIVERSIDADE FEDERAL FLUMINENSE - UFF

67- Mulher branca, 42 anos, com queixas de rouquiddo, sonoléncia,
sensacao exagerada ao frio e reflexo aquileu lentificado. Apresentava
T3 baixo, T4 baixo, TSH indosavel. Ndo respondeu a estimulagcdo ao
TRH. Provavelmente apresenta:

a) hipotireoidismo primario

b) hipotireoidismo secundario

¢) hipotireoidismo terciario

d) resisténcia periférica aos hormonios tireoidianos

e) sindrome do T3 reverso

RESIDENCIA MEDICA - MEDICINA DE URGENCIA
UNIVERSIDADE FEDERAL FLUMINENSE - UFF

68- Mulher de 25 anos, queixa-se que 0 pescoc¢o estd aumentando de
volume ha um ano. N&o ha dores, nem sinais e sintomas de hiper ou
hipotireoidismo. O aumento da glandula além de ser uniforme, € de cerca
de 3 vezes o tamanho normal. Os exames eleitos apresentaram o0s
seguintes resultados: tiroxina: 5,8 nanogramas por cento (VN: 4,5-10,5);
indice de tiroxina livre: 0,8 (N: 0,5-1,5); triiodotironina: 120 nanogramas
por centro (VN: 80-180); TSH: 5 micro-unidades (VN: menor que 6); titulo
de anticorpo antitireoglobulina: 1: 64.000. Qual o tratamento?

a) abstencao total

b) tireoidectomia subtotal

¢) L-tiroxina 0,15 mg/dia

d) iodo radioativo

e) lugol - 4 gotas, 3 vezes ao dia

RESIDENCIA MEDICA - 1999

ee — - - >~ SERVIDOR PUBLICO ESTADUAL - SP

69- Escolha os exames que melhor podem definir morfologia e funcéo
de um nodulo tireoidiano Gnico.

a) ultra-som + puncédo aspirativa da tiredide.

b) puncéo aspirativa da tiréide + TSH.

c) captacdo de 1**! + TSH com mapeamento da tiredide.

d) T4 livre + TSH.

e) puncdo aspirativa + anticorpos anti-tiredide.
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RESIDENCIA MEDICA - 2000

FUNDACAO ESCOLA DE SERVICO PUBLICO - FESP

70- O envolvimento da glandula tire6ide em aidéticos, embora incomum,
pode se associar a um quadro de franco hipotireoidismo. Uma das
possiveis etiologias para a doenca tireoidiana se vincula a:

a) envolvimento glandular pelo sarcoma de Kaposi

b) efeito colateral do uso de lamivudina

c) infiltracdo difusa por células CD4+

d) insuficiéncia hipofisaria aguda

RESIDENCIA MEDICA - 2000
FUNDACAO ESCOLA DE SERVICO PUBLICO - FESP

71- A arritmia cardiaca, tipicamente observada em individuos com
doenca de Graves e que pode contribuir para a instalacdo de um quadro
de insuficiéncia cardiaca, é:
a) bloqueio atrioventricular
b) taquicardia juncional

c) flutter ventricular
d) fibrilacao atrial

RESIDENCIA MEDICA - 2000

UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO - UERJ

72- Dentre as neoplasias benignas (adenomas) da glandula tireéide
aquela que ndo mostra potencial de microinvasao e tranquiliza o
cirurgido em termos de possivel malignizacao é a do tipo:

a) papilifero d) macrofolicular

b) embrionério e) de células de Hurthle

¢) microfolicular

RESIDENCIA MEDICA - 2000

UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO - UERJ

73- Uma paciente de 52 anos com episddios recorrentes de taquicardia
paroxistica supraventricular e hipotireoidismo procura o internista para
ser medicada. A droga antiarritmica a ser evitada é:

a) proprafenona d) verapamil

b) amiodarona e) encainide

c) propranolol

RESIDENCIA MEDICA - 2000

UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO - UERJ

74- A menorragia € uma alteracdo menstrual que pode aparecer na
mulher que apresenta a seguinte patologia enddcrina:

a) hiperandrogenismo d) hipotireoidismo

b) hiperplasia adrenal e) hipertireoidismo

c) diabetes mellitus

RESIDENCIA MEDICA - 2000

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO - UFRJ

75- Paciente jovem, com quadro clinico e exames laboratoriais
compativeis com hipertireoidismo, apresenta exoftalmia e mixedema
pré-tibial. O diagndstico provavel é:

a) doenca de Plummer

b) tireoidite de De Quervain

¢) bocio nodular téxico

d) doenca de Basedow-Graves
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1ESIDENCIA MEDICA - 2000

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO - UFRJ

76- Mulher, 66 anos, em coma mixedematoso. O tratamento inicial
indicado é:

a) triodotironina 300ug, metilprednisolona 100mg intravenosos e
aquecimento

b) tiroxina 100ug, hidrocortisona 25mg e ventilacdo mecéanica

c) triodotironina 10ug, solucéo glicosada intravenosos e hiperhidratacéo
d) tiroxina 300ug, hidrocortisona 100mg e solucdo glicosada
intravenosos

PRETORIA DE ENSINO DA MARINHA - 2000

1ARINHA DO BRASIL
77- Assinale a alternativa correta, em relacdo a terapéutica das
tireopatias.
a) agranulocitose é um efeito colateral frequentemente encontrado
guando se utiliza drogas antitireoideanas
b) no tratamento da crise tireotoxica é utilizado propiltiouracil,
propranolol, hidrocortisona e iodeto de potassio
c) o tratamento de escolha do hipotireoidismo no adulto jovem é a
triiodotironina
d) ndo se deve utilizar glicocorticéides no tratamento do coma
mixedematoso
e) a dose inicial de prednisona preconizada no tratamento da tireoidite
subaguda é de 40 a 60mg/dia

RESIDENCIA MEDICA - 2000

ISSOCIAGAO MEDICA DO RIO GRANDE DO SUL - AMRIGS

78- Paciente masculino de 30 anos tem nddulo isolado na glandula
tiredide. O exame citol6gico de material colhido por puncdo aspirativa
foi compativel com leséo folicular.

Qual a conduta mais adequada?

a) repetir a puncéo

b) indicar tratamento cirargico

) suprimir a glandula e reavaliar o paciente em 60 dias

d) manter o paciente em observacédo clinica

e) efetuar pesquisa de psamoma no pescoc¢o

1ESIDENCIA MEDICA - 2000

ASSOCIACAO MEDICA DO RIO GRANDE DO SUL - AMRIGS

79- Mulher de 25 anos, com quadro viral iniciado ha 4 dias, apresentava dor
cervical irradiada para a mandibula, tremores de extremidades, sudorese,
mialgias, tendo-lhe sido prescritos antibiético e analgésico, retorna apds 5
dias com as mesmas queixas, acrescidas de irritabilidade, insbnia e
emagrecimento de 3 kg sem perda de apetite. Ndo tem diarréia, mas evacua
varias vezes ao dia. Os exames realizados mostraram TSH de 0,001 ?Ul/ml
(valor normal: 0,4 - 4,0), T4 livre de 2,7 ng/dl (valor normal: 0,8 -1,9) e VSG

de 89 mm. Na cintilografia de tireide, ndo houve captacéo do iodo radioativo.

As informacdes sobre este quadro clinico levam ao diagnéstico de:
a) tireoidite de Hashimoto com hipotireoidismo

b) carcinoma folicular de tiredide

c) tireoidite subaguda

d) doenca de Plummer

e) eutireoidismo com provas laboratoriais alteradas

RESIDENCIA MEDICA - 2000

CONCURSO UNIFICADO DE RESIDENCIA MEDICA - SUS - BAHIA
80- Paciente, 30 anos, sexo feminino, com queixa de sonoléncia e
ganho ponderai. Ao exame, tiredide simetricamente aumentada,
lobulada, firme e indolor a palpacdo. Titulos elevados de
antitireoglobulina. A principal suspeita é:

a) tireoidite de Hashimoto d) tireoidite de Riedel

b) tireoidite subaguda €) neoplasia de tire6ide

c) tireoidite supurativa

RESIDENCIA MEDICA - 2000

CONCURSO UNIFICADO DE RESIDENCIA MEDICA - SUS - BAHIA
81 - Em paciente, 26 anos, com nédulo frio de tiredide de 1 em foi realizada
biépsia por puncdo com agulha fina inconclusiva. Nesse caso, a melhor
conduta é:

a) repetir a biodpsia

b) hemitireoidectomia
c) tireoidectomia total

d) tireoidectomia subtotal bilateral
e) tireoidectomia com esvaziamento ganglionar

RESIDENCIA MEDICA - 2000

CONCURSO UNIFICADO DE RESIDENCIA MEDICA - SUS - BAHIA
82- Em caso de carcinoma, paciente apresenta metastase para
linfonados regionais e foi confirmado neoplasia. A carcinoma que
apresenta maior incidéncia de metéstase para linfonados regionais é:

a) papilifero d) medular
b) indiferenciado e) de células de Hurthle
c) folicular

RESIDENCIA MEDICA - 1999

FUNDACAO ESCOLA DE SERVICO PUBLICO - FESP

83- Na crise tireotdxica, o uso de beta-bloqueador esta indicado por:
a) possuir efeito antiarritmico

b) estimular a sintese de TSH

¢) inibir a biossintese hormonal

d) inibir a liberacdo hormonal da glandula

e) inibir os efeitos adrenérgicos e a conversao periférica de T, a Tg

RESIDENCIA MEDICA - 1999

UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO - UERJ

84- O tumor na glandula tireéide que esta relacionado com o aumento
da producéo de calcitonina € o carcinoma do tipo:

a) medular d) anaplasico
b) folicular €) metastatico
c) papilifero

RESIDENCIA MEDICA - 1999

UNIVERSIDADE FEDERAL FLUMINENSE - UFF

85- Consideramos conceitos corretos em relacdo ao carcinoma
indiferenciado da tiredide:

a) a cirurgia é o tratamento de escolha, resolvendo o problema na
maioria dos casos

b) a cirurgia é raramente indicada, estando em maioria, o tumor, fora
de possibilidades cirargicas

c) a traqueostomia é contra-indicada e agrava a leséo

d) sdo tumores de crescimento lento, porém invadem estruturas vizinhas
e) o periodo de sobrevida ap6s o tratamento é de 50% em cinco anos



RESIDENCIA MEDICA - 1999

FUNDACAO ESCOLA DE SERVICO PUBLICO - FESP

86- Paciente do sexo feminino, 29 anos, relata aparecimento de nédulo
em topografia da tiredide. O exame fisico também atesta
linfadenomegalias cervicais de consisténcia endurecida. As provas de
fungéo tireoidiana revelam: Tz = 120mg/dl_, T, = 6?g/dL, TSH = 1?U/
ml_, T,L = 12pmol/L O tipo de afeccdo mais provavel, neste caso, é:
a) tireoidite d) carcinoma papilifero

b) hipertireoidismo e) carcinoma anaplasico

¢) carcinoma medular

RESIDENCIA MEDICA - 1999

UNIVERSIDADE FEDERAL DE UBERLANDIA

87- Dos exames abaixo relacionados, qual pode ser usado no
acompanhamento de pacientes como cancer diferenciado de tiredide
(papilifero e folicular), para deteccdo precoce de metastases?

a)THS

b) tireocalcitonina

c) Ty livre

d) tireoglobulina

e) anticorpos antimicrossomal e antitireoglobulina

RESIDENCIA MEDICA - 1999

ASSOCIACAO MEDICA DO RIO GRANDE DO SUL - AMRIGS

88- Paciente feminina, de 28 anos, ha 4 meses vem apresentando
emagrecimento, sudorese excessiva, cansaco, palpitacdes e dispneia
aos médios esforcos. Refere aumento de volume na regido cervical e
olhos protrusos, edemaciados, doloridos e com redugdo de acuidade. A
ausculta cardiaca revelou ritmo regular em 2 tempos e hiperfonese de
primeira bulha, e a frequéncia cardiaca era de 104 bpm. Apresenta
tremores em maos, hiperhidrose palmar e vitiligo. A tiredide, de superficie
lisa e consisténcia macia, estd difusamente aumentada, com
aproximadamente 60 g, auscultando-se sopro difuso. Tem exoftalmia
importante, edema palpebral, hiperemia conjuntival e limitagdo funcional
da abduc&o dos olhos. Os exames laboratoriais mostram T4 livre de 3,8
ng/dl (normal: 0,8 - 2,7 ng/dl), T3 de 550 ng/dl (normal: 60-175 ng/dl),
TSH de 0,001 muUl/ml (normal: 0,35 - 6,2 mUI/ml) e anticorpo
antitireoperoxidase de 200 mUI/l. Atomografia de 6rbitas revela importante
espessamento da musculatura ocular extrinseca com comprometimento
do nervo optico direito. A conduta adequada é prescrever:

a) propranolol e dose terapéutica de iodo 131

b) tireoidectomia subtotal apés preparo com iodeto de potassio e
metimazol ou propiltiouracil

¢) metimazol ou propiltiouracil seguido de dose terapéutica de iodo
131 ap6s 8 semanas

d) metimazol ou propiltiouracil, propranolol e prednisona

e) metimazol ou propiltiouracil isoladamente

RESIDENCIA MEDICA- 1999

PUC - PORTO ALEGRE

89- Paciente com nddulo tireoidiano cuja bidpsia por agulha fina
demonstra celularidade benigna, conduta:

a) indicar tireoidectomia

b) indicar nodulectomia

c) fazer tratamento supressivo e observar

d) repetir a biopsia

e) somente observar clinicamente

ENDOCRINOLOGIA - VOLUME 1/2004

RESIDENCIA MEDICA - 1999

UNIVERSIDADE FEDERAL DO ESPIRITO SANTO - UFES

90- O mecanismo mais comum como causa de dificuldade respiratoria
em pacientes portadores de bécio é:

a) compressao de traquéia por hemorragia intra-tireoidiana

b) compresséo da traquéia por tecido tireoidiano subestemal

c¢) obstrucdo da laringe por paralisia do nervo recurrente

d) invasdo da traquéia por carcinoma da tire6ide, com diminuicdo da
luz traqueal °

e) obstrucdo da laringe devido a espasmo laringeo

CLINICA MEDICA - 1998 }
FUNDACAOESCOLA DE SERVI COPUBLI CO- FESP

91 - Considere as afirmativas abaixo, relacionadas ao cancer de tiredide.
I- O carcinoma da tiredide encontrado na NEM llb associa-se ao
feocromocitoma

II- As metastases mais frequentes do carcinoma papilifero situam-se
nos linfonodos cervicais

Ill- A dosagem da tireoglobulina esta indicada para o acompanhamento
pds-operatério do carcinoma medular da tiredide

IV- O carcinoma anaplasico tem um mau prognostico

As afirmativas que estdo corretas sao:

a) somente | e Il a) somente |, Il e IV
b) somente | e llI @) somente |, lll e IV
c) somente Il e IV

RESIDENCIA MEDICA - 1998

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE CAMPINAS - UNICAMP

92- Primigesta com 28 anos, na 16° semana de gestacdo, apresenta
apatia, adinamia, sonoléncia, pele seca, constipacao intestinal e bécio
O médico suspeitou de hipotireoidismo. Os exames indicados para a
confirmacéo da hipétese clinica, séo:
a) anticorpos antitireoideanos

b) To e T. s&o totais

c) T, livre e TSH

d) T; e TSH
e) T. total e TSH

RESIDENCIA MEDICA - 1998

UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO - UERJ

93- Um homem de 50 anos procura o médico referindo aparecimento
de nddulo na topografia tireoidiana héa trés meses, sem outras queixas
Ao exame, o médico encontra nddulo solitario no lobo esquerdo da
tire6ide, de 3cm de diametro, nédo aderido aos planos profundos, indolor
a palpagdo. A melhor abordagem para o caso é:

a) cintilografia com | d) biépsia com agulha fina

b) dosagem de calcitonina e) dosagem em tireoglobulina
¢) ultra-sonografia seriada

RESIDENCIA MEDICA - 1997

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE CAMPINAS - UNICAMP

94- Adenocarcinoma papilifero de tiredide, com metéastases ganglio.nar
e pulmonar, normalmente é indicacdo de:

a) lodoterapia

b) tiroidectomia total com esvaziamento ganglionar e radioterapia

¢) nodulectomia pulmonar e radioterapia

d) tiroidectomia parcial e tratamento com TSH

e) paciente fora de indicacdo terapéutica



AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - QUESTOES DE CONCURSOS
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HOSPITAL DO SERVIDOR PUBLICO ESTADUAL

95- Uma paciente de 48 anos, branca, apresentando nédulo Gnico no
lobo tireoidiano direito (2 x 2cm), movel a degluticdo, e a palpagdo mostra-
se com a consisténcia aumentada. O procedimento de eleicéo é:

a) citologia aspirativa agulha fina

b) determinacéo dos auto-anticorpos séricos da tirdide (anti-Tg e anti-TPO)
c) cintilografia e ultra-sonografia

d) lobectomia imediata

e) tratamento com horménio tireoideano (LT - LT) em doses supressivas

RESIDENCIA MEDICA - 1997

HOSPITAL DO SERVIDOR PUBLICO ESTADUAL

96- A puncao com agulha fina (PAAF) em doencas da tiredide tem como
finalidade:

a) diagndstico do estado funcional da glandula tiredide

b) estabelecer a conduta do tratamento clinico

c¢) confirmar suspeita clinica de Hiper ou Hipotireoidismo

d) estabelecer a conduta cirargica: tireoidectomia total ou parcial

e) avaliar a suspeicdo de malignidade do material aspirado

zXAME AMRIGS - MEDICINA INTERNA/CLINICA MEDICA - 1997
ASSOCIACAO MEDICA DO RIO GRANDE DO SUL

97- Paciente feminina, de 35 anos, refere nervosismo, choro facil,
palpitacdes, perda de peso, sudorese excessiva e fraqueza com
surgimento ha 2 meses. Ao exame fisico, encontra-se taquicardica,
com tremor nas maos, pele quente, bdcio difuso e proptose ocular. Na
avaliacdo funcional da tiredide, espera-se encontrar no soro:

a) T4 livre normal e TSH normal

b) T4 livre elevado e TSH diminuido

c¢) T4 livre diminuido e TSH elevado

d) T4 livre elevado e TSH elevado

e) T4 livre normal e TSH diminuido

RESIDENCIA MEDICA - 1995

JNIVERSIDADE ESTADUAL DE CAMPINAS - UNICAMP

98- Nivel sérico baixo de T4 e TSH normal em individuo clinicamente
normal significa:

a) hipotireoidismo primario
b) diminuicdo de TBG

c) toxicose por T3

d) tireoidite silenciosa
e) tireoidite de Hashimoto

RESIDENCIA MEDICA - 1994

JNIVERSIDADE ESTADUAL DE CAMPINAS - UNICAMP

99- Paciente com 56 anos, feminina, revela fadiga progressiva e discreta
obstipacdo intestinal. O exame fisico € normal, exceto pelo aumento
de volume da tir6ide, que esta indolor e de consisténcia firme. Os
exames revelaram niveis normais de T3 e T4 e pouco elevados de
TSH (10 ?U/ml - normal: 0,2-5,1); anticorpos anti-tiroperoxidase
positivos. A conduta neste caso é:

a) iniciar horménios tiroideanos em dose progressiva

b) solicitar cintilografia, para possivel indicagao ciriirgica

c) realizar anualmente biépsias por agulha fina, para detectar possivel
carcinoma de tiredide

d) iniciar drogas anti-tireoideanas, porque a presenca de anticorpos
anti-tiroperoxidase confirma hipertiroidismo subclinico

e) nenhuma das alternativas anteriores esta correta

RESIDENCIA MEDICA - 7994
SANTA CASA DE MISERICORDIA - RIO DE JANEIRO

100- Qual das drogas abaixo mais comumente se relaciona a estados
de hipotireoidismo?
a) propranolol

b) amiodarona

c¢) fenilbutazona
d) sulfonamidas

RESIDENCIA MEDICA - 1994

INSTITUTO FERNANDES FIGUEIRA - IFF

101 - Atireoidite subaguda pode causar todos os seguintes distlrbios, exceto:
a) hipertireoidismo sintomatico

b) captacéo tireoidiana elevada de iodo radioativo

c¢) velocidade de hemossedimentacdo elevada

d) otalgia

e) febre, mal-estar e calafrios

RESIDENCIA MEDICA - 1993

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO - UFRJ

102- A presenca de febre, aumento de volume da tiredide, sinais
discretos de hipertireoidismo associados a T3 e T4 elevados no soro,
com captacdo baixa de iodo radioativo, sugere:

a) doenca de Basedow-Graves

b) uso indevido de horménio tireoidiano

¢) manifestacéo tardia de tireoidite de Hashimoto

d) tireoidite subaguda

RESIDENCIA MEDICA - 1992

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE CAMPINAS - UNICAMP

103- Como complicacdo clinica da mola hidatiforme podemos ter
hipertireoidismo. Essa complicacdo ocorre por:

a) aumento do TSH

b) aumento do TRH

¢) diminuicdo do hCG

d) aumento do TSH e do TRH

e) nenhuma das alternativas anteriores esta correta

RESIDENCIA MEDICA - 1992

UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARANA - UFPR

104- Uma paciente com hipertireoidismo sintomatico como resultado
de tireoidite subaguda deveria ser tratada com:

a) propranolol 20mg, 3 a 4 vezes por dia

b) tireoidectomia subtotal

¢) propiltiouracil 400 a 600mg por dia

d) iodo radiotativo

e) solucéo saturada de iodeto de potassio
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i COMENTARIOS

EiL.

Para conferir estes Comentarios utilize o
SISTEMA MEDCURSO DE CONFERENCIA DE GABARITOS,
localizado na contra-capa desta apostila.

1 COMENTARIO__ Esta questdo pede um detalhe... O paciente da questdo anterior tem provavelmente, como vimos, tireotoxicose por doenca de Graves.
A tireotoxicose pode trazer diversas consequéncias ao paciente, como irritabilidade, fadigabilidade, agressividade, pele quente e Umida, taquicardia,
fibrilag@o atrial, perda ponderai, intolerancia ao calor, amenorréia, além do que o paciente ja tem... Existem também duas complicacdes da tireotoxicose, a
saber: a miopatia (contribuindo para a fraqueza muscular) e a osteopatia, devido a desmineralizacdo dos ossos, pelo aumento do metabolismo do tecido
6sseo. Além da osteopenia e predisposi¢do a fraturas, h4 uma tendéncia a hipercalcemia e um aumento a excre¢do urinaria de calcio (hipercalcidria). Este
célcio é proveniente da desmineralizacdo éssea. A doenca de Graves, de carater auto-imune, pode cursar com outras manifestacdes além da tireotoxicose.
As duas mais importantes sdo a oftalmopatia e o mixedema pré-tibial (figura). Como podemos perceber, a op¢éo correta é a opcao A...

Mixedema pré-tibial

2 COMENTARIO  outra questdo primaria... N&o ha davidas de que a PAAF (puncdo aspirativa por agulha fina), quando realizada por um patologista
experiente, é o método de escolha e de maior acuracia para a avaliagdo inicial dos nodulos tireoideanos atéxicos. Na maioria dos pacientes, € capaz de
diferenciar, pela analise citopatoldgica, patologias benignas de tumores malignos. O diagndstico do carcinoma papilifero, medular ou anaplasico ja pode ser
estabelecido neste exame. O citopatolégico do carcinoma folicular € semelhante ao do adenoma folicular, necessitando-se de uma bidpsia excisional
(cirargica) para a confirmagdo diagnostica. Nos poucos casos de citopatologia indefinida, deve-se repetir a puncao...

3 COMENTARIO Estamos diante de uma paciente com um quadro clinico bastante sugestivo de tireotoxicose (tremores, emagrecimento), confirmado
pelo laboratério: T3 e T4 elevados e TSH suprimido. Mas observe que, juntamente a tireotoxicose, a paciente também apresenta dor na regido cervical, com
irradiagdo mandibular, bdcio, febre, leucocitose e aumento importante do VHS. Esta se desenhando o quadro tipico de uma tireoidite subaguda de De Quervain,
ou tireoidite subaguda granulomatosa. Trata-se de um quadro viral ou pos-viral, de natureza auto-limitada, mas que durante a fase de inflamacé&o tireoideana,
a destruicdo de foliculos pode liberar na circulagdo horménios tireocideanos previamente armazenados, justificando a tireotoxicose. O que mais chama a
atencdo nesta doenca é a intensa dor na glandula tiredide, especialmente a palpacéo (o paciente geralmente ndo deixa nem o médico tocar a glandula). Temos
também que interpretar um outro aspecto do caso: uma paciente com tireotoxicose e bécio - por que ndo pode ser a doenga de Graves (hipertireoidismo auto-
imune)?? Impossivel!! O teste da captacdo do iodo radioativo fard a diferenca: na doenca de Graves, hd um aumento da captacdo (hiperfungdo tireoideana),
enquanto que na tireoidite hA SEMPRE uma captacéo reduzida ou abolida (destruicdo tireoideana).

4 COMENTARIO cuidado com esta questdo... A principio, o melhor exame para investigar um nédulo tireoideano solitario é a puncéo-biépsia aspirativa
com agulha fina (PAAF). Porém, existem excegdes... A principal € quando o TSH encontra-se reduzido, sugerindo que o nddulo seja hiperfuncionante, ou seja
um provavel adenoma téxico (doenga de Plummer). Neste caso, o proximo exame recomendado ndo é a PAAF, mas sim a cintilografia tireoideana. Se o
exame mostrar um ndédulo "quente" (hipercaptante), a chance de ser benigno é de quase 100%. A conduta entdo serd a ablagdo com I. Se mostrar um
nédulo "frio" (hipocaptante) ou "morno" (normocaptante), a proxima conduta € a PAAF.

5 COMENTARIO Questdo simples! O hipotireoidismo priméario é aquele que se origina na prépria glandula tireéide, tendo como causa principal (em
paises com dieta rica em iodo) a tireoidite de Hashimoto. H& diminuicdo dos hormdnios no soro (T3 e T4 - especialmente o0 T4), bem como um aumento
do TSH sérico, ja que o efeito de feedback negativo no eixo hipotadlamo-hipéfise-tiredide encontra-se reduzido.
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6 COMENTARIO Observe que esta paciente apresenta diversos sinais e sintomas tipicos de hipotireoidismo, além do bdcio (aumento da glandula), do
tipo difuso. Observe a tabela a seguir de sinais e sintomas do hipotireoidismo por ordem decrescente de incidéncia, e veja como se encaixa perfeitamente
nesta paciente... O hipotireoidismo é uma importante causa clinica de infertilidade na mulher. Cursa com hiperprolactinemia em 50% dos casos, galactorréia
(em 15% dos casos), reducdo do libido, anovulagéo e altera¢cdes menstruais (pode ser tanto a metrorragia como a oligomenorréia ou amenorréia). No
homem, o hipotireoidismo também pode reduzir o libido e causar disfuncdo erétil. Bem... Esta paciente tem tudo para hipotireoidismo, justificando o seu
disturbio menstrual e a sua dificuldade em ter filhos. A conduta é solicitar a dosagem sérica do TSH e do T4 livre, além do protocolo hormonal rotineiro para
infertilidade feminina (FSH, LH, estradiol, progesterona e prolactina). Se confirmar o diagndstico do hipotireoidismo, a correcao deste distarbio provavelmente
permitird a desejada gravidez.

SINAIS E SINTOMAS DO HIPOTIREOIDISMO
Ordem decrescente de incidéncia

Hitomas Mlfllilfp Sinais AT
Cansaco, fraqueza Pele seca, fria e grossa
Pele seca Edema facial

Intolerancia ao frio Edema de méos e pés
Perda de cabelo Alopecia difusa

Dificuldade de concentragéo Madarose lateral

Depresséo Hipertenséo arterial
Amnésia Bradicardia

Constipacao Edema periférico

Ganho de peso com pouco apetite| Retardo na recuperagéo do
Dispneia reflexo tendinoso (Aquileu)
Rouquidédo Sindrome do tlnel do carpo
Menorragia (depois, amenorréia) | Derrame pericardico
Parestesias Derrame pleural

Hipoacusia

7 COMENTARIO 0O "bécio difuso téxico" é uma sinonimia utilizada para a doenca de Graves, a causa mais comum de hipertireoidismo na populacéo.
Uma das opcdes terapéuticas mais utilizadas para a terapia definitiva desta doenca é a radioablacéo tireoideana com *3!| (iodo radioativo). Analisemos
cada opcéo... Opcao A errada: para alguns autores, a radioablagdo com iodo é a terapia de escolha na doenga de Graves em pacientes com mais de 21 anos
de idade e bécios de aumento leve a moderado, com uma taxa de cura em torno de 90% e poucas complica¢des; ndo necessariamente é preciso constatar
a falha no tratamento com anti-tireoideanos para se indicar tal tratamento. Op¢édo B errada: a radioablacdo com iodo é absolutamente contraindicada em
gestantes e lactantes (pelo fato do *31| passar pela placenta ou pelo leite materno, destruindo a tiredide do concepto), mas ndo em mulheres em idade fértil
com intencdo de engravidar futuramente; o que se recomenda é que a gravidez seja adiada para além de 6-12 meses ap0s a aplicacdo do iodo radioativo.
Opcao C errada e opcao E correta: a radioablagdo com iodo ndo deve ser utilizada (ainda mais como primeira opgéo terapéutica) em criangas e adolescentes,
devido ao possivel risco de neoplasia futura. Opgdo D errada: podem ocorrer complicagfes graves em raros casos, coOmo a 0 aumento transitério do bdcio,
pela tireoidite actinica aguda, comprimindo as vias aéreas (dai a contraindicacdo da radioablacdo em grandes bdécios). O hipotireoidismo € um evento
esperado apos a radioablacdo, ocorrendo em mais de 50% dos casos no primeiro ano apoés a aplicagdo do iodo radioativo, e em mais 2-3% por ano apés
o primeiro ano. O paciente passa a tomar uma dose de reposicdo hormonal, muito mais segura e pratica do que o tratamento anti-tireocideano.

8 COMENTARIO Nas fases iniciais da tireoidite de Hashimoto, a queda na producdo de horménios tireoideanos "libera" a hipéfise para produzir TSH
(feedback negativo), fazendo a hipéfise aumentar a liberacéo deste horménio. O TSH aumentado, por sua vez, consegue normalizar os niveis de T3 e T4. Este
€ o0 quadro laboratorial do hipotireoidismo subclinico. Existem controvérsias quanto a necessidade de se repor levotiroxina no hipotireoidismo subclinico.
Contudo, se o TSH estiver > 10um/ml_, se o anti-TPO for positivo, ou se o paciente tiver qualquer manifestacdo que possa ser devida ao hipotireoidismo (ex.:
depresséo), esta indicada a reposicdo hormonal. E fundamental acompanhar o TSH para evitar que este seja suprimido, o que aumenta a chance de fibrilacdo
atrial e osteopenia.

9 COMENTARIO Auséncia de ondas P e intervalo R-R irregular no eletrocardiograma... o que isso te lembra?? Trata-se de uma fibrilagdo atrial, neste
caso, com uma resposta ventricular bem rapida (170 bpm). Sabemos que a fibrilagcdo atrial (FA) pode levar a instabilidade hemodinamica, tanto pela prépria
taquicardia (diminui o tempo de enchimento ventricular diastélico), como pela perda da contragdo atrial. Portanto, isto justifica a pré-sincope da paciente. O
que pode levar a instalagdo repentina de uma FA numa mulher de meia idade, sem outras alteragdes no exame fisico? Uma das principais causas ocultas
de FA, especialmente em mulheres, é a tireotoxicose, geralmente associada a doenca de Graves (hipertireoidismo auto-imune). A solicitacdo da dosagem
hormonal tireoideana (T4 livre e TSH) é fundamental neste caso. Exames como o ecocardiograma e a dosagem sérica de eletrélitos também estariam
indicados, todavia ndo ha sinais de doenca cardiaca no quadro clinico e nem fator de risco para hipocalemia ou hipomagnesemia.

10 COMENTARIO Trata-se de uma paciente com um quadro tipico de tireotoxicose - nervosismo, taquicardia, hiperdefecacdo, PA divergente, pele
quente e Umida. Os horménios tireoideanos estdo elevados e o TSH esta suprimido - dados laboratoriais que confirmaram o diagndstico. Qual a causa
desta tireotoxicose? Bem... vamos procurar 0s outros exames... Como esta a captacdo do 131 lodo? Se ela estivesse elevada, o diagndstico seria doenga
de Graves. No caso acima, a captagdo do 131 lodo estd ausente, descartando a doenga de Graves e sugerindo uma tireoidite ou a tireotoxicose facticia (uso
exo6geno de hormoénio tireoideano). A auséncia de anticorpos anti-tiredide (ex.: anti-TPO) fala contra a tireoidite linfocitica subaguda indolor (ou tireoidite pos-
parto) e o VHS normal praticamente exclui a tireoidite subaguda de De Quervain. O que sobrou foi a tireotoxicose facticia. Se vocé ler o caso com calma, vai
observar que a paciente € obesa (IMC > 25) - provavelmente esta fazendo uso de comprimidos para emagrecer, que podem conter L-tiroxina.
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11 COMENTARIO uUma mulher jovem apresentando quadro palpitagdes, intolerancia ao calor, perda ponderai e amenorréia provavelmente esta
hipertireoidéia. Esta paciente evoluiu agudamente para um quadro de vémitos, taquicardia intensa, febre alta e confusdo mental - 0 que sugere muito a
instalacdo de uma crise tireotoxica. A faringite infecciosa pode ter sido o agente desencadeante. A crise tireotdxica deve ser prontamente abordada e tratada,
caso contrario, a letalidade atinge cifras extremamente altas, como 80%. O que caracteriza esta grave complicacdo do hipertireoidismo € a presencga de
alteracbes do tipo febre, confusdo mental, ictericia e insuficiéncia cardiaca de alto débito, evoluindo para choque. O tratamento da crise deve conter os itens da
tabela abaixo, com as doses respectivas. Com o tratamento, a letalidade ainda permanece elevada (20-30%).

Tratamento da Crise Tireotoxic

- Propiltiuracil (PTU) 600mg CNG ou VO de ataque + 200-300mg CNG ou VO 6/6h

- lodo (iodeto de K ou acido iopandico) comecar 1 h apds a 1- dose de PTU* - 0,5mg ou 10 gotas VO 12/12h
- Propranolol 2mg IV 4/4h - seguir 40-60mg VO 6/6h

- Dexametasona 2mg IV 6/6h

*O iodo, pelo efeito de Wolff-Chaikoff, ird inibir a producéo de horménio tireoidiano. Porém, s6 pode ser feito apds a produgao tireoideana estiver inibida
pelo PTU, caso contrario podera piorar a sindrome no inicio, servindo de matéria prima para formar mais horménio (efeito de jod-Basedow).

Como vocé pode ver, a opgao correta é a (c).

12 COMENTARIO 0O carcinoma papilifero sem dlvida é o cancer mais comum da tiredide, correspondendo a 75-85% dos casos. As metastases n&o
sdo raras - é encontrada invasdo dos linfonodos cervicais adjacentes em até 50% dos casos. Mesmo assim, a cura cirargica é superior a 90% apés a
tireoidectomia total + linfadenectomia (em caso de acometimento dos linfonodos cervicais). A lobectomia + istmectomia sé é curativa quando o nddulo tem
menos de 1cm e ndo h sinais de invasdo. A irradiacé@o cervical prévia, numa faixa etéria até os 20 anos, é um importantissimo fator de risco para o cancer
tireoideano, especialmente o carcinoma papilifero. Como vocé pode ver, a op¢éo errada é a opgéo B.

13 COMENTARIO Analisemos as opges... Opgdo A correta: o tratamento mais aceito para os carcinomas tireoideanos bem-diferenciados (papilifero
ou folicular) é tireoidectomia total, seguida de uma possivel ablacdo com 1311, em caso de captacdo residual e supressdo com levotiroxina por tempo
indefinido. Opcao B correta: o cancer "oculto" de tiredide é aquele que ndo é encontrado, porém se manifesta pelas suas metastases, geralmente nos
linfonodos cervicais ou como um infiltrado pulmonar. O tipo mais envolvido € o papilifero. Op¢éo C errada: o carcinoma de células de Hurthle é uma variante
do carcinoma folicular, e ndo do medular. Esta variante é de comportamento mais agressivo. Opgéo D correta: o carcinoma papilifero € o tumor maligno mais
comum da tiredide, correspondendo a 75-85% de todos o0s casos.

14 COMENTARIO Para o carcinoma bem diferenciado da tiredide (papilifero ou folicular), existem trés opgbes cirtrgicas, individualizadas para cada
caso: (1) tireoidectomia total para os nddulos acima de 1-1,5cm ou idade > 65 anos ou metastases, (2) tireoidectomia quase total (lobectomia + istmectomia
+ resseccdo parcial do lobo contralateral) € uma opcdo para os ndédulos < 1-1,5cm, sem metastases e sem histologia de alto risco (ex.: carcinoma de
calculas de Hurthle, um subtipo mais agressivo do folicular), (3) tireoidectomia total + esvaziamento dos linfonodos cervicais regionais, quando ha
acometimento macroscopico dos linfonodos. Na pratica, a cirurgia mais comumente realizada é a tireoidectomia total, por facilitar o rastreamento pos-
operatério (cintilografia de corpo inteiro e tireoglobulina). Por exemplo, a tireoidectomia subtotal dificulta o rastreamento coma tireoglobulina, j4 que o tecido
tireoideano remanescente pode manter esta substéncia em niveis detectaveis no pés-operatério... Como ndo esta especificado o tamanho do nédulo e nem
se ha metastases do tumor, ficaremos com a opgao A...

15 COMENTARIO A presenca de nédulo tireoidiano em um individuo com histéria de irradiacdo na regido cervical é altamente sugestiva de carcinoma
papilifero (o céncer tireoideano mais comum). Nesta situacdo, o tumor costuma ser multicéntrico em 26 a 54% dos casos e a tireoidectomia total esta
indicada (mesmo nos tumores considerados de baixo risco). Acreditem se quiser, mas no passado a irradiacdo cervical era utilizada no tratamento de
algumas condigbes como acne e hipertrofia de adendides.

16 COMENTARIO 0 quadro clinico € muito sugestivo da tireoidite subaguda de De Quervain. Esta tireoidite é caracterizada clinicamente por ser muito
dolorosa e cursar com VHS elevado, geralmente um quadro viral ou pdés-viral. A dor geralmente é desencadeada pela degluticdo ou pela palpacdo cervical.
O diagnéstico é confirmado pelo VHS elevado associado a uma captacdo do 131 lodo ausente ou bem reduzida. O tratamento é feito com antiinflamatérios
nao-esteroidais. A doenca é auto-limitada.

17 COMENTARIO Os carcinomas diferenciados da tiredide considerados tumores de alto risco devem ser tratados com tireoidectomia total seguida
de iodo radioativo, profilatico ou terapéutico (como no caso descrito acima). A dose de iodo para as metastases 6sseas deve ser de 100-150mCi. A terapia
supressora do TSH, com a administracdo de hormdnio tireoidiano, é recomendada para o resto da vida desses pacientes. Na verdade, utiliza-se muito o
protocolo de avaliar a captacdo residual tireoideana com 5mCi de 1311. Caso seja positiva (0 que acontece na maioria dos casos de carcinoma folicular), a
radioablagdo com iodo esta indicada.

18 COMENTARIO Diante de um nédulo tireoideano solitario, podemos comecar a investigacdo pelo TSH sérico. Se estiver reduzido, provavelmente
trata-se de um ndédulo téxico. Neste caso, faremos uma cintilografia tireoideana que, se confirmar que o nédulo é téxico (nddulo "quente" ou hipercaptante),
a chance de ser um adenoma (tumor benigno) é de quase 100%. Porém, se o TSH estiver normal, o0 melhor exame é sem dulvida a pungao-hiépsia aspirativa
por agulha fina (PAAF), que é capaz de confirmar benignidade ou malignidade na maioria dos casos. Este exame também esta indicado nos pacientes com
TSH reduzido, mas com ndédulo "frio" (hipocaptante) ou "morno" (normocaptante) na cintilografia tireoideana.
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1 9 COMENTARIO Questao simples. O protocolo no pds-operatério dos canceres tireoideanos bem diferenciados (papilifero e folicular), inclui os seguintes
passos:

tocoTo pos-Tirédidectomia para Cancer tireoideano bem diferenciado
1- Ap6s a cirurgia o paciente deve tomar horménio tireoideano para terapia supressiva do TSH (manté-lo abaixo de 0,1muU/mL).

2- Apo6s 4 semanas de terapia supressiva, deve-se suspender provisoriamente o hormonio para a realizagdo da cintilografia de corpo inteiro com
1311, para avaliar doenca residual. Se o paciente estiver tomando levotiroxina (T4), a cintilografia s6 podera ser feita ap6és 4 semanas; se tiver
tomando a liotironina (T3), uma suspenséo de 2 semanas é suficiente (esta & a vantagem de se utilizar o T3 neste caso!). Uma outra alternativa é ndo
suspender a terapia hormonal, mas fazer dois dias de TSH recombinante antes da cintilografia (esta medida é de alto custo, geralmente indicada
para aqueles que provavelmente ndo irdo tolerar nenhum periodo de hipotiroidismo...).

3- Realizar a cintilografia de corpo inteiro com 1311, na dose de 5mCi, para avaliar a captagdo, que pode ocorrer na propria tiredide ou em outros
tecidos (metéastases).

4- Se houver captacdo (0 que acontece na maioria dos casos), indicar a radioablacdo com 1311, na dose de 100-150mCi, com o intuito de curar o
tumor.

5- Apos a radioablagdo (ou se ndo houve captagdo no primeiro exame), uma cintilografia de corpo inteiro de controle deve ser repetida 6 meses
depois. Se for positiva, indicar nova terapia de radioablacéo.

6- Se o controle for negativo, manter o rastreamento nos préximos 5 anos com a dosagem sérica da tireoglobulina, a cada 6 meses. Este marcador
deve se manter abaixo de 1-2ng/mL, caso contrario, uma nova cintilografia de corpo inteiro esta indicada, pois provavelmente ha recidiva tumoral.

Como vocé pode perceber, a tireoglobulina é o marcador escolhido para o acompanhamento pés-operatério dos tumores tireoideanos bem diferenciados
(papilifero e folicular), pois esta substancia s6 é produzida pelo tecido tireocideano.

20 COMENTARIO Apesar de ser o efeito colateral mais temido das drogas antitireoidianas, a agranulocitose é relativamente rara, ocorrendo em 0,2 a
0,5% dos pacientes tratados com tionamidas. No tratamento da crise tireotdxica utiliza-se propiltiouracil (600mg dose de ataque pela sonda nasogastrica),
propranolol (doses de 1mg venoso até melhora da frequéncia), iodo e glicocorticéide (hidrocortisona ou dexametasona). As razfes para o0 uso de corticosteréides
na crise tireotoxica incluem: a) o corticbide em altas doses inibe a converséo periférica de T4 e T3 pela desiodase tipo 1, b) os pacientes com crise tireotoxica
possuem uma producao e degradacéo acelerada do cortisol endégeno; c) os individuos com tempestade tireoidiana possuem niveis de cortisol inapropriadamente
normais para o grau de estresse metabdlico apresentado; d) pode existir insuficiéncia supra-renal associada a doenga de Graves (sindrome auto-imune do
tipo 1l). Sendo assim a alternativa (b) esta correta. A reposicao de hormdnio tireoideano no adulto deve ser feita com tiroxina, que € a preparagdo de escolha, por
ter a meia-vida mais longa e facilitar a posologia. Os glicocorticéides devem ser empregados no coma mixedematoso, uma vez que insuficiéncia adrenal
subclinica pode coexistir com hipotireoidismo. Com o aumento da taxa metabdlica basal durante a reposicdo do horménio, insuficiéncia supra-renal pode
sobrevir. Opcéo E: na tireoidite subaguda de De Quervain, a dose do corticéide inicial € de 40-60mg/dia. Portanto, esta assertiva também esta correta!

21 COMENTARIO Sabemos que o melhor exame para avaliacdo diagnostica do nédulo tireoideano atéxico (“frio") é a PAAF (puncdo aspirativa por
agulha fina) do noédulo, para analise citopatoldgica. O resultado pode ser liberado com um dos 4 laudos: (1) células de aspecto benigno (maioria dos casos),
(2) células de aspecto maligno (células caracteristicas de um carcinoma papilifero, medular ou anaplasico), (3) tumor folicular (células foliculares com
atipia, que podem representar um carcinoma folicular ou um adenoma folicular) ou (4) aspecto inconclusivo. No primeiro caso, esta indicada a observagao;
no segundo e terceiro casos, a cirurgia; no quarto caso (laudo inconclusivo), a melhor conduta é repetir a PAAF. Devemos ressaltar que o citopatolégico de
um noédulo tireoideano deve ser feito por um profissional com experiéncia em patologia tiredide.

22 COMENTARIO Em uma mulher, a presenca de nédulo tireoidiano endurecido associado a linfadenomegalias, nos faz considerar apenas um
diagnostico (sem exagero): o carcinoma papilifero. Reparem que pelos exames de funcdo da glandula, a paciente encontra-se eutireoidéia, como é de se
esperar no cancer. Devemos lembrar mais uma vez que a disseminacdo do carcinoma papilifero é linfatica, enquanto que a disseminacdo do carcinoma
folicular é hematogénica.

23 COMENTARIO Existem varios tipos e causas de bdcio, entre eles o bécio difuso atdxico, o bécio difuso téxico (doenga de Graves), o bdcio multinodular
atéxico e o bécio multinodular téxico. O aumento da glandula tiredide (bdcio), além de ter o seu inconveniente estético, pode causar problemas compressivos
em estruturas cervicais ou do térax superior. O bécio que mais cursa com problemas obstrutivos € o multinodular, simplesmente por atingir os maiores
tamanhos. A compressdo costuma ocorrer quando uma parte da glandula se estende para a regido subesternal (b6cio mergulhante), onde pode comprimir a
traquéia, o esdfago e os nervos laringeos recorrentes. A compresséo traqueal pode levar a dificuldade respiratoria, especialmente quando a compresséo reduz
o limen da traquéia em mais de 70%. os sintomas compressivos sdo sempre indicativos de correcéo cirlrgica.

24 COMENTARIO Vamos ordenar nosso pensamento: o paciente é portador de carcinoma bem diferenciado de tireéide (papilifera). O tumor é considerado
de alto risco (metastases a distancia), sendo assim, encontra-se indicada a tireoidectomia total. O esvaziamento ganglionar € recomendado devido ao
envolvimento metastatico de linfonodos cervicais e a radioterapia com *31| é utilizada no tratamento das metastases pulmonares, na dose de 100mCi. Esta
abordagem altera de forma significativa a sobrevida destes pacientes que é, em algumas séries, de 50% em 15 anos.

25 COMENTARIO Para analisarmos esse teste é importante termos os seguintes conceitos: cerca de 80% da tiroxina encontra-se ligada & proteina
fixadora de tiroxina (TBG - Thyroxine Binding Globulin), 10% ligada a albumina e quase 10% ligada a transtirretina, ou seja, cerca de 99,98% do T4 encontra-se
no sangue ligado a proteina. Sabemos que é a fracéo livre do hormdnio (ndo ligada) que exerce agdes bioldgicas. O T4 total é representado pela fragao ligada
a proteina + a fracdo livre. Na mensuracéo do T4 total, a fracdo livre é desprezivel, sendo assim podemos dizer que o T4 total é "quase igual" ao T4 ligado a
proteina. Sendo assim, em condi¢des que diminuam a TBG, como a sindrome nefrética e o uso de andrégenos, o T4 total estard reduzido também. E por que
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o individuo ndo entrard em hipotireoidismo? Porque a fra¢do livre do horménio se mantera constante e o TSH permanecera em niveis normais, com em
qualquer individuo eutire6ideo. Desta forma a condi¢do que justifica baixos niveis de T4 total e um TSH normal é a perda ou diminui¢cdo de sintese de TBG.

26 COMENTARIO O hipertireoidismo pode acompanhar os quadros de mola hidatiforme ou coriocarcinoma, consideradas neoplasias trofoblasticas
gestacionais. Estes tumores produzem gonadotrofina coribnica humana (hCG). Algumas formas de hCG se ligam aos receptores de TSH nas células
tireoidianas e estimulam a glandula, levando ao hipertireoidismo. Existem evidéncias preliminares que as células tireoidianas possuiriam também receptores
para o LH/hCG, como descrito na ultima edicdo do Williams Obstetrics 21 ed. Sendo assim, nenhuma das alternativas esta correta.

27 COMENTARIO A presenca de um bécio associado a arritmia cardiaca (provavel fibrilagio atrial), insuficiéncia cardiaca congestiva e emagrecimento deve
sempre levantar a hipétese de tireotoxicose, 0 que precisa ser confirmado pela dosagem do T4 livre e do TSH ultra-sensivel. Um TSH suprimido, com T4-L normal
ou elevado, confirma o diagndstico... Qual seria a causa deste bocio? Pela idade da paciente e pelo aspecto de multinodularidade, provavelmente estamos diante
do bécio multinodular téxico (BMT). Esta doenca, de causa e patogénese desconhecida, é caracterizada pelo aparecimento de multiplos nddulos tireoideanos,
alguns policlonais e outros monoclonais, de producdo hormonal autbnoma. O aumento da producdo de hormdnios tireoideanos pela glandula (hipertireoidismo)
pode ser controlado com uma tiouréia (propiltiuracil ou metimazol). Um beta-bloqueador pode ser acrescentado ao esquema terapéutico, para ajudar no controle
do quadro tireotéxico... Como o BMT ndo entra em remissdo espontanea, o tratamento definitivo estd sempre indicado. Na auséncia de sintomas ou sinais
compressivos, pode-se tentar a ablagdo por radioiodo, embora seja comum o aparecimento de novos nddulos téxicos, com recidiva da tireotoxicose. A cirurgia €
indicada nos casos de tireotoxicose refrataria ou recidivante ap6s o radioiodo ou quando h& fendmeno compressivo. Ficaremos com a opcéo A...

28 COMENTARIO Cerca de 39% do peso da molécula de amiodarona contém iodo. Em areas onde a ingesta deste elemento é normal ou supranormal,
0 uso desta droga pode ocasionar hipotireoidismo em 13% dos casos pelo efeito inibitério do iodo sobre a formag¢édo dos hormdnios da glandula (efeito de
Wolff-Chaikoff), especialmente se o paciente tiver anticorpo anti-TPO positivo (tireoidite subclinica). Embora seja menos comum, o hipertireoidismo também
€ observado em alguns individuos que utilizam amiodarona, sobretudo em areas carentes em iodo. Este efeito de tireotoxicose induzida por iodo é chamado
de Jod-Basedow e pode ser decorrente de uma doenca de Graves ou bdcio multinodular téxico que ndo estavam manifestando o hipertireoidismo
simplesmente pela caréncia de iodo. Concluimos que o iodo pode ocasionar tanto hipo quanto hipertireoidismo.

29 COMENTARIO Esta paciente apresenta quadro clinico tipico de tireotoxicose (emagrecimento, intolerancia ao calor, diarréia, palpitagfes, irritabilidade)
e, além disso, possui dados sugestivos da doenca de Graves (hipertireoidismo auto-imune), como o0 sexo e a idade (mulher jovem ou de meia idade),
presenca do bécio e da proptose (sugerindo oftalmopatia de Graves). O laboratério confirma a tireotoxicose (T4 livre elevado com TSH suprimido). O
diagnéstico da doenca de Graves pode ser confirmado pela cintilografia ou captacdo de 24h do iodo radioativo (***1), que ira revelar um aumento da
captacao tireoideana, distribuindo-se difusamente pela glandula. Este exame é capaz de diferenciar prontamente a doenca de Graves de outras causas
importantes de tireotoxicose (tireoidites subagudas, bdcio multinodular téxico, tireotoxicose facticia). Nas tireoidites e na tireotoxicose facticia, a captacao
estara reduzida ou abolida; no bécio multinodular téxico, a captacdo serd heterogénea e nodular...

30 COMENTARIO A questdo induz vocé a pensar sindrome de Sheehan (necrose hipofisaria pos-parto), pois comeca a citar diversos indicios de
hipotireoidismo (adinamia, lentificacdo psicomotora, depresséo), hipoadrenalismo (hipotenséo arterial, hipoglicemia) e hipogonadismo (amenorréia,
rarefacdo de pélos pubianos), ou seja, um quadro de panhipopituitarismo, com um histérico de complicagdo obstétrica hemorragica. O laboratério revela um
TSH praticamente normal, sugerindo hipotireoidismo hipotalamo-hipofisario (secundéario ou terciario). A sindrome de Sheehan sera revista na préxima
apostila do médulo de Endocrinologia (em "doengas da hipéfise e hipotdlamo"), mas ja& podemos adiantar que é uma importante causa de hipotireoidismo
secundario (hipofisario). A necrose hipofisaria € uma complicacdo descrita nas hemorragias obstétricas pés-parto, manifestando-se como panhipopituitarismo,
incluindo a disfuncdo das células produtoras de ocitocina, impedindo a lactacdo fisioldgica da puérpera. O tratamento € feito com a reposicdo hormonal.

31 COMENTARIO A conduta no nédulo solitario solido j4 estd bem estabelecida - sempre comecar pela puncado-bidpsia aspirativa com agulha fina
(PAAF), para que possa ser determinada a citologia do nédulo. Quando analisado por um patologista experiente, 0 exame € bastante confiavel. Por exemplo,
uma citologia pode demonstrar células tipicas de um carcinoma papilifero (com nucleo "vazios", tipo "Orfd Annie"), corpos psamomatosos (quase
patognomdnios desta neoplasia). Na maioria das vezes (70% dos casos), a citologia € compativel com benignidade, quando a conduta geralmente é a
observagdo ou a supressdo com T4. Em 4% dos casos, confirma neoplasia maligna, indicando a cirurgia definitiva. Porém, é n&o-diagndstica em 17% e
compativel com neoplasia folicular em 10%. Neste Ultimo caso, uma cirurgia para obtencao de material do nédulo deve ser executada, pois pela citologia
ndo ha como fazer a diferenca entre o adenoma folicular (tumor benigno) e o carcinoma folicular (tumor maligno).

32 COMENTARIO O hipotireoidismo congénito é geralmente decorrente de uma disgenesia hormonal ou deficiéncia de iodo, deficiéncia enzimatica hereditaria
ou transferéncia do anticorpo anti-TSH-R tipo blogqueador (mais raro, porém , mais grave). Manifesta-se no recém-nato com os seguintes achados: mixedema, nao-
fechamento das fontanelas, hipotonia, ictericia prolongada, macroglossia, hérnia umbilical, retardo na maturagdo Ossea, letargia, mosqueamento da pele e
hipotermia. Portanto, ja sabemos que a opgao C esta errada. As demais opgles estdo corretas e sdo auto-explicativas.

33 COMENTARIO Um laboratério mostrando T4 livre elevado e TSH suprimido sugere uma tireotoxicose de origem tiroideana, como no hipertireoidismo
primério. A liberacdo glandular de T3 e T4 aumentada inibe a producéo e liberacdo de TSH pela hipdfise (feedback negativo). Porém, o termo 'hipertireocidismo’
significa hiperfuncéo tireoideana e tem como principais causas a doenca de Graves, 0 bécio multinodular téxico e a doenca de Plummer (nddulo tireoideano
hiperfuncionante). Contudo, nestas entidades a captacao tireoideana do "-*'1 estad aumentada, geralmente acima de 30-50%, o que n&o parece ser 0 caso acima.
Existem duas importantes causas de tireotoxicose de origem tirecideana (T4 livre alto e TSH suprimido) que ndo sdo decorrentes da hiperfuncdo glandular: (1) a
tireotoxicose facticia (uso de horménio tireoideano exdgeno, em formulas para emagrecer) e (2) as tireoidites (especialmente a tireoidite subaguda). Nesta Ultima,
a tireotoxicose ocorre devido a liberacdo hormonal dos estoques da glandula pela lesdo inflamatéria. Nestas duas Ultimas entidades, a captacao tireoideana do
"e 311 .sta caracteristicamente reduzida, compativel com o caso acima. Na tireotoxicose facticia, € o horménio exégeno que suprime o TSH, provocando uma baixa
captacao da glandula pela queda do efeito estimulatério e tréfico deste hormbnio sobre a tiredide. Na tireoidite subaguda, a inflamacéo e destruicéo folicular
justificam a baixa captacdo. Vale ressaltar que o termo tireotoxicose quer dizer excesso de hormonios tireoideanos nos tecidos, ndo necessariamente por
hiperfuncdo da glandula (hipertireoidismo). A tireotoxicose facticia e a tireoidite subaguda, portanto, sdo exemplos de tireotoxicose sem hipertireoidismo.
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Questdo conceituai:, as tireoidites sé@o classificadas em agudas (tireoidite piogénica), subagudas (tireoidite de De Quervain, tireoidite
linfocitica pds-parto) e cronicas (tireoidite de Hashimoto e tireoidite de Riedel). A tireoidite de Hashimoto é simplesmente a causa mais comum de hipotireoidismo
na populacé@o, sendo uma tireoidite de origem auto-imune. A tireoidite de Riedel é a tireoidite fibrosante idiopética, levando ao endurecimento da glandula e,
eventualmente, a sintomas de compressdo esofégica e traqueal. A tireoidite de Riedel é uma doenga muito rara. Portanto, sem divida devemos marcar a opgao (c).

35 COMENTARIO Esta questdo exige o conhecimento das sindromes de neoplasia endécrina multipla (NEM). A tabela abaixo resume os trés tipos.

splasias Endocrinas Mdultiplas (NEM)

NEMI NEM IIA NEM IIB

- Hiperparatiroidismo primario - Carcinoma medular de tiredide - Carcinoma medular de tiredide
- Tumores enddcrinos do pancreas - Eeocromocitoma - Feocromocitoma

- Tumores hipofisarios - Hiperparatireoidismo primario - Neuromas mucosos

Como vocé pode perceber na tabela acima, o carcinoma medular de tiredide se associa ao feocromocitoma em dois tipos de NEM (lIA e 1IB). Seria, portanto,
interessante (mas ndo obrigat6rio) solicitar exames de triagem para o feocromocitoma no paciente acima, tais como a metanefrina e o VMA (acido vanil-
mandélico) na urina de 24h. Uma pesquisa do calcio sérico também estaria indicada para avaliar o hiperparatireoidismo primario. Para quem marcou a opgao
(b), pensando na pesquisa de um gastrinoma (sindrome de Zollinger-Ellinson), pensou de forma errada pois este tumor ndo se associa ao carcinoma medular
de tiredide nas sindromes de NEM. As outras opg8es sao absurdas... O acido 5-hidréxi-indol-acético urinario, por exemplo, esta presente no tumor carcinoide.

36 COMENTARIO De novo este quadro! Dor cervical (na propria tireide), com irradiacdo para a mandibula ou para os ouvidos é o principal sintoma
desta tireoidite subaguda. Os anticorpos anti-tireoideanos sao negativos, mas o VHS encontra-se caracteristicamente elevado. Pode ou ndo haver tireotoxicose
transitdria. A terapia com aspirina ou antiinflamatérios n&o-esteroidais costuma ser eficaz em aliviar os sintomas. A doenca é auto-limitada na grande
maioria das vezes.

37 COMENTARIO |sto é muito importante! N&o h& como diferenciar as células do adenoma foiicuiar (tumor benigno da tireéide) das células do
carcinoma foiicuiar e sua variante carcinoma de células de Hurthle - o laudo vem como "células de tumor foiicuiar’. O que diferencia entre benignidade e
malignidade no tumor foiicuiar de tiredide é a presenca ou ndo da invasdo vascular, que s6 pode ser analisada na biopsia excisional (bidpsia cirirgica).
Portanto, este laudo é sempre indicativo de cirurgia... Se a bidpsia de congelagéo vier "benigna”, o cirurgido apenas retira 0 nddulo para estudo histopatoldgico;
se a bhiopsia de congelag¢do vier maligna, é procedida a tireoidectomia total. Algumas vezes, a congelacdo sugere benignidade, mas o histopatolégico da
peca cirdrgica acaba concluindo malignidade - neste caso, o paciente deve ser submetido a nova cirurgia, desta vez para uma tireoidectomia total.

38 COMENTARIO A tireoidite de Hashimoto é principal causa de hipotireoidismo em nosso meio. Este distirbio auto-imune é mais comum em
mulheres (4 vezes mais que o homem), em torno dos sessenta anos de idade, no entanto, qualquer faixa etaria pode ser afetada. O aumento ndo uniforme
da glandula e a presenca de auto-anticorpos tireoidianos com niveis elevados, como o anti-tireoperoxidase, ou anti-TPO (em titulos geralmente superiores
a 1:1600) e, em segundo lugar, o anticorpo anti-tireoglobulina, definem o diagnostico. O padrdo ouro, muito pouco utilizado, é a bidpsia da glandula, que
demonstra infiltracdo linfocitica. Embora nos auxilie, a avaliagdo do estado funcional da tiredide ndo é fundamental para o diagnéstico correto, pois existem
casos em que a tireoidite de Hashimoto encontra-se no estado inicial, cursando com eutireoidismo e até mesmo com tireotoxicose (fase de liberacdo
inflamatéria dos hormoénios tireoideanos - Hashitoxicose).

39 COMENTARIO O quadro clinico é sugestivo de hipocalcemia, uma complicacdo de tireoidectomias devido & lesdo ou resseccgdo inadvertida das
paratiredides. A cirurgia utilizada no tratamento do carcinoma medular da tiredide, por envolver disseccdo dos linfonodos da cadeia central, é a que mais se
acompanha desta complicagéo.

40 COMENTARIO A fibrilagdo atrial (FA) é uma arritmia frequente em pacientes com tireotoxicose. Pode ocorrer até no hipertireoidismo subclinico (T4
livre normal, T3 normal e TSH suprimido). No idoso com hipertireoidismo, as manifestagées cardiovasculares podem ser as Unicas decorrentes do excesso
de horménios tireoidianos. Uma FA refrataria a tratamento clinico ou surgimento de insuficiéncia cardiaca inexplicada no idoso, devem ser avaliadas com
solicitagdo de TSH e T4 livre.

41 COMENTARIO O coma mixedematoso, uma condigdo rara, € a expressdao mais grave do hipotireoidismo. Apresenta como manifestagbes clinico-
laboratoriais: diminuicdo do nivel de consciéncia, hipoventilacdo, hipotermia, bradicardia, hiponatremia, hipoglicemia e infeccdo associada. O tratamento inicial
consiste em ventilagdo mecanica, reposicdo de horménio tireoidiano (tiroxina isolada ou combinagdo de tiroxina e triiodotironina) e reposi¢cdo de hidrocortisona 25
a 50mg a cada seis horas. O uso de glicocorticoide € recomendado uma vez que existe a associacdo de hipotireoidismo (tireoidite de Hashimoto) com adrenaiite
auto-imune. Muitos desses pacientes sdo assintomaticos de sua disfungdo supra-renal devido a taxa metabdlica basal (TMB) diminuida, como resultado do
hipotireoidismo. Com a reposi¢do hormonal, a elevacdo da TMB pode ndo ser correspondida com um aumento do cortisol e a insuficiéncia supra-renal sobrevém.

42 COMENTARIO Isto é classico! O carcinoma papilifero (o tipo mais comum de cancer tireoideano) é o mais benigno de todos os canceres da
tiredide. Quando apresenta metastases, quase sempre estas sdo encontradas nos linfonodos regionais (cervicais), um achado que de forma nenhuma
impede a cura cirtrgica do tumor. Os demais tumores tireoideanos tém uma chance menor de metastase para linfonodos cervicais do que o papilifero,
embora tenham um potencial muito maior de metédstase para d6rgdos distantes (ossos, pulmdes, figado).

43 COMENTARIO O tecido tireoidiano normal e o tecido tumoral produzem a tireoglobulina, proteina envolvida na sintese e armazenamento dos hormonios
tireoidianos. Com a ressec¢do de todo o tecido produtor de tireoglobulina, através da tireoidectomia total, a dosagem seriada desta proteina serve como
marcador de recidiva tumoral. Apoés a tireoidectomia total, a tireoglobulina tem que estar abaixo de 1-2ng/mL Se estiver superior a estes valores, uma
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cintilografia com 1311 deve ser realizada para a localizagdo das células tumorais (metastases?). Caso seja realizada uma tireoidectomia parcial, a dosagem
de tireoglobulina deve ser solicitada somente apds a supressdo do TSH com o uso de hormdnio tireoidiano exdgeno.

44 COMENTARIO Esta paciente certamente evoluiu para o quadro de coma mixedematoso. precipitado |
provavelmente pela infeccdo pulmonar (tosse com escarro esverdeado). Como se apresenta um paciente com este | _ : |
tipo de complicacdo? Os sinais do coma mixedematoso sdo: coma associado a hipotermia, bradicardia sinusal, \ |
bradipnéia e hipercapnia. A taxa de letalidade varia entre 20-50%. O tratamento deve ser instituido precocemente - |

tabela. As medidas de suporte incluem o tratamento da hipotermia e da hipoventilacio. Este paciente tem hipotermia ‘ A L\ A l'\

grave (Tax= 22°C) e com as ondas de Osbourne no ECG (ponto J apiculado) - figura. Quando necessario, o paciente i B 188 gl |
|
|

devera ser cuidadosamente intubado e colocado em ventilacdo mecénica. A hipotermia deve ser tratada com cobertores
(aquecimento passivo). O aquecimento ativo sé é recomendado se a hipotermia for muito grave, devido ao risco de
choque causado pela vasodilatagdo induzida por este tipo de aquecimento.

omento do Coma Mixedematoso
- L-tiroxina (T4) 300 microg IV de ataque + 100 microg IV por dia
- Hidrocortisona 100mg IV de ataque + 25mg IV 6/6h

45 COMENTARIO A puncéo-bidpsia aspirativa com agulha fina (PAAF) é o primeiro exame indicado para avaliar um nédulo tireoideano solitario sélido em
pacientes eutireoideus. A citologia deve ser analisada por um patologista experiente e o seu laudo deve informar sobre a natureza maligna ou benigna da leséo.
Em cerca de 70% dos casos, a citologia é benigna e em 4% dos casos, maligna (o tumor mais facilmente reconhecido pela citologia é o carcinoma papilifero).
Quando o laudo vem compativel com neoplasia folicular, NAO HA COMO DIFERENCIAR entre um adenoma folicular (tumor benigno) e um carcinoma folicular
(tumor maligno, segundo mais comum). Neste caso, a conduta mais prudente € indicar a cirurgia para bidpsia do nédulo. Em 85% das vezes, revela-se
benignidade (adenoma), mas em 15% dos casos, o tumor folicular € maligno - neste caso, esta indicada a tireoidectomia total.

46 _COMENTARIO O carcinoma indiferenciado (ou anaplasico) é tipo raro (5% dos casos) e muito agressivo de neoplasia tireoidiana, que muitas vezes
se revela irressecavel pela invasdo de estruturas cervicais vitais, além de nado apresentar resposta significativa a radioterapia e quimioterapia, guardando
assim um prognéstico sombrio com sobrevida média de trés a seis meses.

47 COMENTARIO A puncao-biopsia aspirativa por agulha fina (PAAF) é um excelente exame para a investigacdo de um nédulo tireoideano solitario atéxico.
Quando a citologia € analisada por um patologista experiente, é capaz de diferenciar, na maioria dos casos, benignidade de malignidade. A citologia é benigna em
70% dos casos. Qual a conduta? Existem duas opgdes aceitaveis atualmente... A primeira é a observacéo clinica (como estd na opgdo E). Caso o nddulo comece
a crescer de tamanho, uma nova PAAF esta indicada. A segunda é a terapia supressiva com levotiroxina (como na opcao C), mantendo-se 0 TSH numa
concentragao < 0,1?U/ml. Este tratamento pode promover a regressao ou fazer reduzir parcialmente o tamanho do nédulo em alguns pacientes (cerca de 20% dos
casos), porém, ao produzir um hipertireoidismo subclinico, aumenta o risco de fibrilagdo atrial e osteopenia. Alguns autores recomendam a supressao em nodulos
maiores ou nagueles associados ao boécio multinodular. A questdo possui DUAS RESPOSTAS CORRETAS.

48 COMENTARIO A puncdo aspirativa com agulha fina (PAAF) é utilizada na avaliagdo de nédulos de tire6ide. Este método indica se a lesdo é benigna ou
maligna através do estudo citopatolégico das células do aspirado, ndo fornecendo dados em relagdo ao estado funcional da glandula (se hiper ou hipo). Devemos
lembrar que além do carcinoma, outras lesGes podem se apresentar como nédulos solitarios de tiredide. Citamos os bécios coldides, os adenomas e a tireoidite
de Hashimoto.

49 COMENTARIO cCerca de 39% da molécula de amiodarona é composta de iodo. Este elemento causa hipotireoidismo em areas com suficiéncia de
iodo através de um efeito chamado de Wolff-Chaikoff, ou seja, o iodo é capaz de inibir a sintese de horménios tireoidianos. O hipotireoidismo é observado
em até 13% dos pacientes que fazem uso de amiodarona.

50 COMENTARIO Este é um principio basico: a tireotoxicose decorrente de uma tireoidite nunca deve ser tratada com drogas antitireoideanas - elas ndo
surtem o menor efeito, pois a glandula ndo secreta mais hormdnios porque esta hiperfuncionante e sim por liberar os horménios previamente estocados durante
a destruicdo folicular inflamatdria. A Unica droga que podera ser administrada para aliviar os sintomas deste paciente € o propranolol (um beta-bloqueador). Este
principio vale para todas as tireoidites que podem cursar com tireotoxicose: tireoidite de De Quervain, tireoidite pds-parto, fase inicial da tireoidite de Hashimoto.

51 COMENTARIO Uma adenopatia cervical pode ter vérias causas... Porém, neste paciente, o resultado do histopatolégico restringiu bastante o
numero de possibilidades, ao revelar "tecido tireoideano”. Vamos raciocinar... Qual é a patologia da tiredide que causa adenopatia cervical? Logo pensamos
no céancer tireoideano. O tipo histolégico mais comum - o carcinoma papilifero de tiredide - quando tem metastases, estas acometem os linfonodos
satélites, ou seja, as cadeias cervicais. Vocé sabe que este tumor € um carcinoma bem diferenciado, ou seja, muito parecido com o tecido tireoideano
normal, formado por células foliculares. Portanto, ndo ha ddvidas de que devemos pesquisar um carcinoma tireoideano neste paciente.

52 COMENTARIO A presenca de um TSH elevado (> 5mU/mL) e um T4 livre normal caracteriza o hipotireoidismo subclinico. Esta entidade pode acometer até 10%
da populagé@o e pode ou n&o causar problemas para o paciente, do tipo hiperlipidemia, altera¢6es neuro-psiquiétricas e aumento do risco cardiovascular. O tratamento
desta entidade ¢ um tema controverso na endocrinologia atual. Entretanto, é consenso indicar o tratamento na presenca de pelo menos um dos critérios abaixo:

1- TSH muito elevado (> 10mU/mL), 2- Anticorpo anti-TPO (antiperoxidase tireoideana) elevado,

3- Dislipidemia, 4- Alteragbes neuro-psiquiatricas atribuiveis ao hipotireoidismo (ex.: depressao).
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Portanto, a dosagem do anti-TPO torna-se essencial no paciente desta questio!! E um marcador da tireoidite auto-imune (tireoidite de Hashimoto); se vier
positivo, estd indicada a terapia, uma vez que a positividade deste anticorpo aumenta o risco de evolu¢do para hipotireoidismo manifesto em um futuro
préoximo. O tratamento deve ser iniciado com levotiroxina (T4), numa dose baixa (25-50mcg/dia), mantendo-se o TSH entre 0,5-3mll/mL

53 COMENTARIO Dentre as complicacbes pos-operatérias da tireoidectomia subtotal, a mais comum é a o hipotireoidismo, registrado em 30-50%
dos casos, variando com a quantidade de tecido tireoideano deixado pelo cirurgido (geralmente 2-3g). A segunda complicagdo é o hiperparatireoidismo,
levando a hipocalcemia, quando o cirurgido desvasculariza ou lesa inadvertidamente as glandulas paratiredides. Esta complicacdo é observada em 3-5%

dos casos. A terceira complicagdo, descrita em 1-3% dos casos, € a lesdo do nervo laringeo recorrente, provocando rouquiddo. O sangramento ocorrendo
em apenas 1% dos casos, nas maos de cirurgides experientes em tiredide.

54 COMENTARIO Questdo primaria... O carcinoma medular de tiredide € um tumor derivado das células C ou parafoliculares da glandula, produtoras e
,secretoras do horménio calcitonina. Portanto, na grande maioria dos casos deste tumor, os niveis séricos de calcitonina encontram-se elevados (> 10pg/mL).
Devemos lembrar, entretanto, que uma calcitonina elevada é sugestiva mas ndo patognomonica de carcinoma medular de tiredide: na avaliagdo de um nddulo
tireoideano, dos 3% de casos em que a calcitonina esta elevada, apenas 40% sdo de fato carcinoma medular de tiredide... Este motivo, aliado ao alto custo da
dosagem deste hormdnio, coloca a calcitonina sérica como um exame dispensavel na avaliacdo diagnostica dos nddulos tireoideanos...

55 COMENTARIO Esta guestdo é uma armadilha! Muita gente marcou a opgdo B (carcinoma medular de tireéide) pelo fato da calcitonina estar elevada
(normal: até 10-17pg/mL )... Este tipo de carcinoma tireoideano sem duavida € aquele classicamente relacionado a secregdo de calcitonina, pois deriva da célula
C parafolicular, secretora deste horménio. Porém, estudos randomizados mostraram que a calcitonina pode se encontrar elevada em outros céanceres de
tiredide e ndo é um bom exame diagndstico para o carcinoma medular. Um estudo, por exemplo, observou que apenas 40% dos nodulos tireoideanos com
calcitonina em altos niveis séricos se tratavam de um carcinoma medular - isto significa que este exame, quando utilizado na triagem do nddulo de tiredide,
possui um alto indice de falsos positivos. Este parece ser o caso do paciente da questdo... Um nddulo de tiredide endurecido, associado a metastase 0ssea
muito provavelmente se trata de um carcinoma folicular - o tumor tireoideano bem diferenciado mais associado a metastase a distancia, especialmente para
0s 0ssos. Este tumor também costuma poupar os linfonodos cervicais, ao contrario do carcinoma papilifero. A tireoglobulina é o seu principal marcador (tal
como no papilifero) e neste caso encontra-se bastante elevada (normal: até 10ng/ml).

I (adenoma folicular) ou maligno (carcinoma folicular). Se for benigno (85% dos casos), a tiredide € mantida. Se for maligno (15% dos casos) a cirurgia é convertida
para uma tireoidectomia total. Como vocé pode perceber, nenhuma opcéo esta totalmente correta, porém, a mais "aceitavel" € a opg¢éo E.

57 N COMENTARIO Estamos diante de uma paciente com varios elementos para o diagnostico de tireotoxicose - perda ponderai sem perda de apetite,

nervosismo", insodnia, palpitacdes com taquicardia, hipertensdo sistdlica e maos quentes, umidas e com tremor de repouso. Estes achados, numa mulher

jovem ou de meia idade, associados ao bdcio difuso, sdo extremamente indicativos do hipertireoidismo, cuja causa mais comum, de longe, € a doenca de
«f Graves. A conduta, neste momento é solicitar T4 livie e TSH e uma captacéo tireoideana com * ® ! |, para a confirmagao diagnostica. Na doenca de Graves
i teremos um T4 livre elevado, um TSH suprimido e uma captacédo do 3!l aumentada. .

58 COMENTARIO O carcinoma anaplasico é o de pior prognéstico dentre os canceres da tiredide. Esta neoplasia acomete idosos e tem um crescimento
rapido, invadindo estruturas cervicais. Uma vez diagnosticado o tumor, o paciente deve submeter-se a traqueostomia. O tratamento envolve radioterapia hiperfracionada
e quimioterapia, infelizmente com resultados desanimadores. A complicacdo mais temida é a invasdo da traquéia e a insuficiéncia respiratoria. Mesmo com a
terapia a sobrevida média do paciente € de 6 meses (¢ um dos tumores mais agressivos da medicina!!). O carcinoma papilifero € o de melhor prognostico.

59 _ COMENTARIO Esta questdo realmente € muito simples. A retirada das paratiredides (de forma consciente ou inadvertida) tem como principal complicagdo
a hipocalcemia grave As 4 paratiredides encontram-se na regido posterior da tiredide e frequentemente séo ressecadas na tireoidectomia total. Elas secretam o PTH
(paratormdnio) - o principal horménio regulador dos niveis séricos de calcio. O PTH evita as variagdes diarias da calcemia, ao retirar célcio dos 0ssos (por aumento
da reabsorcdo 6ssea) ao aumentar a produgdo de calcitriol (vitamina D ativa) nos rins - substancia que aumenta a absorcéo intestinal de célcio - e a0 aumentar a
reabsorcéao tubular de célcio nos rins. Sem PTH, a calcemia 'despenca’ (hipocalcemia) e o paciente pode evoluir com um quadro de tetania, convulsdes e coma.

60 COMENTARIQ O hipertireoidismo pode se manifestar com uma série de achados: nervosismo, emagrecimento (sem perda de apetite), taquicardia,
sudorese tremores nas maos, pele quente e Umida, onicodlise, hiperdefecacdo, amenorréia, dispneia etc. A dor precordial ndo faz parte do quadro classico,
porém, se o paciente for um coronariopata prévio, o hipertireoidismo pode precipitar uma angina, por elevar o consumo miocéardio) de oxigénio.

61 COMENTARIO Analisemos as assertivas... Assertiva | correta: este paciente tem um hipotireoidismo priméario - confirmado pelo seu TSH
significativamente elevado (> 10jiU/ml). O quadro clinico também é bastante compativel com hipotireoidismo leve, manifestando-se com depressao
(sintoma comum desta desordem), alteracdo da memoria e hipertensdo diastdlica. Assertiva Il errada: ndo ha davidas de que este paciente devera ser
tratado com levotiroxina para corrigir o seu hipotiroidismo. Um T4 livre deve ser solicitado antes para complementar a avaliacdo da funcéo tireoideana.
Embora o anticorpo anti-TPO também tenha que ser pedido para avaliar a etiologia (se positivo no hipotireoidismo, praticamente confirma uma tireoidite de
Hashimoto), ele NAO é necessario para decidir sobra a reposicdo hormonal. Assertiva Il correta: a puncéo tireoideana (PAAF) nao esta indicada no
diagnostico'da tireoidite de Hashimoto, uma vez que o anti-TPO é um exame muito mais adequado para a confirmacdo, encontrando-se elevado em 95/0
dos casos. Entretanto, se fosse realizada a PAAF, a citologia mostraria um padréo linfocitico com células de Hurthle, caracteristico da tireoidite de Hashimoto.

62 COMENTARIO Reparem no enunciado- individuo obeso, bradpsiquico, bradicardico e apresentando hiporreflexia no exame clinico. O que
imediatamente lhe vem em mente? Hipotireoidismo, é ébvio. Mas e a elevagdo da creatinofosfoquinase (CPK), como explicar? O hipotiroidismo pode
ocasionar miopatia 0 que explica a elevagdo de enzimas musculares, como a CPK, e um quadro clinico de fraqueza muscular e cansaco.
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63 COMENTARIO A idade, o crescimento rapido, a auséncia de comprometimento de linfonodos e a presenca de uma lesio 6ssea que sugere metastase,
sdo dicas que nos fazem considerar o diagndstico de carcinoma folicular ao invés de papilifero. O carcinoma folicular € o que mais da metastases a distancia,
especialmente para o 0sso. O carcinoma papilifero acomete individuos na terceira e quarta décadas de vida, ndo costuma crescer rapidamente, envolve linfonodos
cervicais e raramente envia metastases 6sseas. O tumor indiferenciado acomete idosos e compromete a via aérea. O carcinoma medular manifesta-se como
bécio unidodular (mais raramente multinodular) e o envolvimento de linfonodos cervicais por metastases é comum.

64 COMENTARIO Embora pacientes com SIDA possam apresentar infeccdo invasiva da glandula tireoideana (CMV, P. carinii, C. neoformans) além de
envolvimento tumoral da mesma (sarcoma de Kaposi e linfomas), o hipotireoidismo ndo é comum. No entanto, o hipotireoidismo é uma causa potencialmente
reversivel de fadiga, mal estar e alteragdo do estado mental nesses pacientes, devendo ser afastada na presenga dessas manifestagdes.

65 COMENTARIO A doenca de Graves (ou de Basedow-Graves) é a principal causa de hipertirecidismo em nosso meio. Este distdrbio é ocasionado pela
producdo de auto-anticorpos estimuladores contra o receptor de TSH localizado na célula folicular. Esta imunoglobulina estimula estes receptores e o resultado
€ uma hiperfuncéo da glandula tireoidiana. A doenca se caracteriza por bdcio difuso, oftalmopatia, dermopatia (que chamamos de mixedema pré-tibial) e ainda
acropatia (baqueteamento digital) em um pequeno percentual de casos. Sendo assim, a paciente descrita no enunciado ndo nos deixa duvidas.

66 COMENTARIO Uma paciente jovem ou de meia idade, com sintomas compativeis com hipotireoidismo e bécio, deve ter como principal hipétese
diagnostica a tireoidite de Hashimoto. Esta tireoidite auto-imune € a causa mais comum de hipotireoidismo!! Esta quase sempre associado a positividade no soro
de anticorpos anti-TPO (anti-tireoperoxidase) e anti-tireoglobulina. O bdcio é encontrado em 80% dos pacientes com Hashimoto, pelo efeito do TSH elevado sobre
o tecido glandular remanescente (ndo destruido pela tireoidite), sendo geralmente do tipo difuso, mas eventualmente do tipo nodular. Nos 20% restantes, ndo ha
bécio; nestes casos, a tiredide costuma estar bastante atrofiada (maior destruicdo) e o hipotireoidismo é mais grave.

67 COMENTARIO 0O carcinoma medular de tire6ide (CMT) é resultado da proliferacdo maligna das células parafoliculares, que fisiologicamente s&o
responsaveis pela producdo de calcitonina; este peptidio € utilizado como marcador tumoral do CMT. No seguimento pds-operatorio, a dosagem da calcitonina
plasmatica ap6s estimulo com o calcio ou pentagastrina, deve ser solicitada cerca de um més apés a cirurgia. Na auséncia de detecgdo de doenca metastatica
pelo exame clinico ou método de imagem, a conduta deve ser expectante, uma vez que elevagBes da calcitonina sdo esperadas na maioria dos pacientes
operados. Em casos de niveis muito elevados e mantidos do horménio indica-se, com o intuito de localizar a doenga metastatica, dosagem da calcitonina em
amostras de sangue colhidas por cateterismo seletivo em veias jugulares, supra-hepatica e inominada.

68 COMENTARIO Vamos analisar as afirmativas: A neoplasia endocrina mdltipla do tipo 1l é definida como associacéo do carcinoma medular de tiredide
com feocromocitoma. Lembrar que na NEM IIB encontramos ainda neuromas de mucosa e habito marfandide. Nesses casos o carcinoma medular € mais
agressivo, multifocal e surge em idade mais jovem. Afirmativa | correta. A via de disseminacdo preferencial do carcinoma papilifero e medular € a linfatica.
Afirmativa Il certa. O marcador tumoral de escolha do carcinoma medular é a calcitonina, ja que este tumor € derivado das células parafoliculares e ndo das
células foliculares (onde é produzida a tireoglobulina). Afirmativa Ill errada. O carcinoma anaplasico apresenta um péssimo progndstico com sobrevida média
inferior a seis meses. Afirmativa IV correta.

69 COMENTARIO A puncdo aspirativa com agulha fina (PAAF) seguida da citologia do material aspirado, alcancou posicio de destaque na avaliagio
de nédulos suspeitos (Gnicos, atoxicos e de consisténcia firme), uma vez que permite a diferenciacdo de nddulos benignos e malignos, com Gbvia
implicacdo na conduta terapéutica.

70 COMENTARIO A paciente apresenta queixas pouco especificas, mas que podem ser atribuidas & deficiéncia de horménio tireoidiano. A dosagem
hormonal é compativel com o hipotireoidismo subclinico (T4 e T3 normal e TSH elevado. Neste caso, a reposi¢do hormonal é indicada especialmente
qguando ha sintomas possivelmente relacionados a hipotireoidismo ou quando o anti-TPO encontra-se positivo.

71 COMENTARIO A tireoidite subaguda granulomatosa, ou tireoidite de De Quervain, leva a aumento doloroso da glandula, febre e dor irradiada para
ouvido e garganta. Com a inflamagédo aguda, os foliculos tireocidianos se rompem e liberam horménios para o sangue, ocasionando tireotoxicose. A
captacdo do iodo radioativo é baixa, com auséncia cintilografica da glandula sendo observada. Concluimos que a tireotoxicose ndo é ocasionada por
hiperfuncéo da tiredide e, portanto, ndo h& hipertireoidismo.

72 COMENTARIO E importante o conceito de que um nédulo tireoideano doloroso e que aumenta em dias provavelmente ndo é maligno. Este
comportamento é tipico da hemorragia de um cisto benigno (opgdo A). Mesmo uma pequena hemorragia, de 1-2mL, ja pode causar desconforto cervical
importante no paciente. Segundo alguns autores, a causa mais comum de dor aguda na tiredide é o cisto benigno hemorragico, cuja incidéncia ainda é
maior do que a tireoidite subaguda. Dentre os cistos tireoideanos, o tipo mais comum é o adenoma cistico.

73 COMENTARIO Como explicamos no comentario da primeira questdo da FESP de 2004, a tireoglobulina é praticamente o Gnico marcador utilizado
no acompanhamento pés-operatério do cancer tireoideano bem diferenciado (papilifero e folicular). Atireoglobulina é uma substancia produzida exclusivamente
pelo tecido tireoideano (incluindo o cancer tireoideano) e, portanto, a sua positividade (> 1-2ng/mL) ap6s uma tireoidectomia para cancer indica certamente
um tumor residual ou recidivante. Por outro lado, a tireoglobulina ndo serve para diagnosticar ou acompanhar as outras patologias de tiredide, pois seus
niveis se elevam de uma forma variavel nestas patologias...

¥4 COMENTARIO N&o ha dividas!! O quadro clinico estd muito tipico... Uma mulher de 30 anos, com sinais classicos de tireotoxicose (perda
ponderai, taquicardia, tremor, pele Umida, hipertensdo sistdlica), bocio e proptose provavelmente tem hipertireoidismo auto-imune (doenga de Graves). O
vitiligo € uma doenga cutanea auto-imune que frequentemente esta associada a doenca tireoideana auto-imune. Para a confirmagdo em um caso tipico
como este, manifestando-se com a oftalmopatia, ndo ha necessidade de outros exames.
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75 COMENTARIO Questdo conceituai. Veja a tabela das frequéncias relativas de cada tumor tireoideano maligno.

Principais Neoplasias Malignas Tireoideanas
Carcinoma Papilifero: 75-85% dos casos Carcinoma medular: 5% dos casos

Carcinoma Folicular: 10-20% dos casos Carcinoma anaplasico: < 5% dos casos

76 COMENTARIO yUm TSH elevado com um T4 livre caracteriza o "hipotireoidismo subclinico”. Embora quase sempre esta combinacéo laboratorial seja
encontrada em pacientes assintomaticos, eventualmente alguns sintomas do hipotireoidismo podem estar presentes (¢ muito raro o paciente ter tantos
sintomas como o paciente desta questdo...). De qualquer forma, o diagndstico continua sendo "hipotireoidismo subclinico”. O tratamento esta indicado na
presenca de sintomas (mesmo que discretos), ou anticorpos positivos para tireoidite auto-imune (especialmente o anti-TPO ou anti-tireoperoxidase), ou TSH
> 10mU/mL. Portanto, esta paciente deve ser tratada, pois possui sintomas atribuiveis ao hipotireoidismo, especialmente a sua infertilidade. A dose deve ser
inicialmente baixa: levotiroxina (T4) 25-50mcg/dia. Ficaremos com a opgdo C, por ser a Unica que contempla esta dosagem. A solicitacdo dos anticorpos tem a
importancia de prever a evolugdo para o hipotireoidismo manifesto (T4 livre reduzido) em pacientes com hipotireoidismo subclinico.

77 COMENTARIO Esta guestdo esta na apostila de tiredide, porém, a resposta ndo é a opcdo C. N&o confunda o hipotireoidismo congénito com o
hipotireoidismo adquirido. O primeiro geralmente é decorrente de defeitos enziméticos tireoideanos herdados, enquanto que o Ultimo costuma ser uma doenga
auto-imune - a tireoidite de Hashimoto. Das opgOes acima, apenas o diabetes mellitus tipo 1 € uma doenga auto-imune. Como vimos na apostila de diabetes,
o DM tipo 1 se desenvolve como resultado de uma destruigdo auto-imune das células beta das ilhotas de Langhans, levando a um estado de deplecéo total ou
quase total de insulina. Auto-anticorpos anti-ilhota (ICA) podem ser encontrados em cerca de 80-90% dos pacientes.

78 COMENTARIO A disseminacdo do carcinoma folicular ndo é linfatica (ao contrario do papilifero). O carcinoma de células foliculares costuma invadir
a sua capsula e vasos em sua proximidade, ou seja, € angioinvasivo. Estas caracteristicas definem o comportamento biolégico deste cancer. As metastases
hematogénicas ocorrem para 0ssos e pulmdes.

79 COMENTARIO Grave o seguinte conceito: para definir o estado da func&o tireoideana geralmente apenas o T4 livre e 0 TSH bastam. O T4 livre é o
representante mais fidedigno da funcao tireoideana, pois ndo depende das variacGes da TBG (globulina ligadora de horménio tireoideano). O TSH, por sua vez, é
o hormbnio mais sensivel para o diagnéstico das desordens tireoideanas. Por exemplo, no hipertireoidismo primario (doenga de Graves, bécio multinodular téxico,
doenca de Plummer) e nas outras causas de tireotoxicose (facticia, tireoidites), mesmo antes do T4 livre ultrapassar os valores de referéncia, o TSH ja encontra-
se suprimido (baixo). No hipotireoidismo priméario (doenca de Hashimoto), antes de termos um T4 livre abaixo da referéncia laboratorial, 0 TSH j& esta aumentado.
S6 como curiosidade: o T4 livre pode ser obtido por dosagem direta - geralmente com quimioluminescéncia - ou de forma indireta, estimando-se o chamado
indice de T4 livre, utilizando-se para isso uma resina ligadora de horménio tireoideano e o T3 marcado com iodo radioativo. A forma indireta tem se tornado obsoleta.

80 COMENTARIO A presenca de TSH elevado (normal até 5 mU/L) com T4 livre normal ja define o estado de hipotireoidismo, numa fase inicial. A
sequéncia dos fatos nesta fase pode justificar esta alteracdo laboratorial: queda da produgdo de hormonios tireoideanos - aumentando a producdo hipofisaria
de TSH - aumentando a produgdo de hormdnios tireoideanos de volta ao normal. Em outras palavras: o T4 livre esta normal as custas de um TSH elevado. O
hipotireoidismo deste paciente é subclinico - definido pela presenca de um T4 livre normal e um TSH elevado, geralmente ndo associado a sinais e sintomas
classicos da sindrome ou somente a sintomas leves e inespecificos (como é o caso do sobrepeso e da hipercolesterolemia). Qual deve ser a conduta no
hipotireoidismo subclinico? Primeiramente, devemos dosar os anticorpos anti-tiredide, especialmente o anti-TPO (anti-peroxidase), anticorpo tipico da tireoidite
de Hashimoto. A presenca de titulos elevados deste auto-anticorpo aumenta a chance destes pacientes evoluirem para hipotireoidismo franco. A tendéncia atual
é tratar o hipotireoidismo subclinico com baixas doses de L-tiroxina (25-50 microg/dia), visando a normalizacdo do TSH sérico, evitando-se a supresséo. Alguns
pacientes, como este, podem se beneficiar do tratamento. Contudo, a melhor conduta no hipotireoidismo subclinico ainda é assunto controverso.

81 COMENTARIO Mais uma vez este conceito! A puncdo-biépsia aspirativa por agulha fina (PAAF) pode revelar citologia benigna (70% dos casos), maligna
(4% dos casos) ou indefinida. Participa desta Ultima situagdo uma citologia com padrdo folicular. Ndo ha como distinguir entre um adenoma microfolicular
(benigno) e um carcinoma folicular (maligno) apenas pela citologia. A conduta é a cirurgia, durante a qual é realizada uma biépsia de congelagdo do nédulo para
definir a sua natureza. Se for benigno (85% dos casos), ndo é ressecado mais nada; se for maligno, a cirurgia é convertida para uma tireoidectomia total.

82 COMENTARIO A imensa maioria dos pacientes com tireotoxicose possui niveis elevados de T4 livre e suprimidos de TSH. Contudo, existe um

pequeno grupo - em torno de 5% dos casos - que apresenta aumento apenas de T3 - a chamada tireotoxicose por T3. Esta é a principal razdo para a
pesquisa deste horménio. O aumento do T3 em relagdo ao T4 pode acontecer no hipertireoidismo, pois esta condi¢do estimula a enzima desiodase tipo 1,
que converte T4 em T3 nos tecidos periféricos...

83 COMENTARIO Os niveis séricos de tireotrofina (TSH) correlacionam-se inversamente com a concentracdo de horménio tireoidiano, representando
o melhor indice para o diagnéstico de hipertirecidismo ou hipotireoidismo primarios. No hipotireoidismo, os baixos niveis de hormonios da tiredide levam
a um aumento na producdo de TSH pela hipéfise e observamos valores acima de 10?U/mL. No hipertireoidismo, o excesso de hormdnios tireoidianos inibe
a produgdo hipofisaria de TSH, que apresenta niveis no soro inferiores a 0,3??U/mL Nas fases iniciais, a variagdo do TSH pode corrigir o0 T4 e o0 T3 séricos.
Por isso, o0 TSH é um exame de maior sensibilidade do que os préprios hormonios tireoideanos!

84 COMENTARIO A paciente encontra-se eutireoidéia, no entanto, com aumento da tiredide. Chama a atencdo nos exames laboratoriais um titulo elevado
de anticorpos anti-tireoglobulina que apesar de menos especifico do que o anti-TPO, é um dos marcadores sorolégicos da tireoidite de Hashimoto. Nesta situagao,
mesmo com niveis hormonais dentro da normalidade, muitos endocrinologistas recomendam o uso de tiroxina com o objetivo de suprimir o TSH para niveis
inferiores a 1 mU/mL, uma vez que este horménio hipofisario é o principal estimulo fisiolégico para o crescimento da glandula.
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80 COMENTARIO Os adenomas de tiredide sdo divididos em dois grandes grupos histopatoldgicos: os adenomas foliculares (sua grande maioria),
adenomas papiliferos e teratomas (muito raros). Os adenomas foliculares podem ser ainda subdivididos em alguns tipos com comportamento clinico
diferente. O adenoma tipo macrofolicular (ou coléide) sabidamente ndo apresenta potencial maligno, enquanto os tipos de células de Hurthle, microfolicular
e embrionario podem apresentar focos de microinvasdao em até 5% dos casos. Vale a lembranca de que os adenomas papiliferos sdo infrequentes,
enguanto os carcinomas papiliferos sao o tipo de neoplasia mais frequente da tiredide, devendo assim sempre ser exaustivamente excluida a possibilidade
de doenga maligna antes da confirmacédo do diagnostico de adenoma papilifero. ! i

86 COMENTARIO Mais uma questdo sobre esta importante entidade - a tireoidite subaguda de De Quervain, também chamada de tireoidite
granulomatosa. Trata-se de uma doengca viral ou pos-viral da tiredide, que se manifesta tipicamente com dor na glandula que irradia para a mandibula, febre,
VHS significativamente elevado (como neste caso: 65mm) e tireotoxicose transitéria, pela liberacdo dos hormdnios armazenados nos foliculos pela
inflamacgdo e lesdo glandular. Observe os classicos sintomas da tireotoxicose nesta paciente: irritabilidade, insdnia, emagrecimento, aumento do nimero
de evacuagOes diarias (hiperdefecacao), sudorese e tremores de extremidade. Os exames confirmam a sindrome: TSH suprimido e T4 livre elevado. A
doenca tende a ser auto-limitada. O tratamento é feito com antiinflamatérios ndo-esteroidais para alivio sintomatico e beta-bloqueadores, para controlar os
sintomas da tireotoxicose. Nao ha indicacdo de drogas antitireoideanas, pois ndo ha hiperiuncdo da glandula.

87 COMENTARIO o hipertireoidismo da doenca de Graves deve ser inicialmente tratado com drogas antitireoideanas, como o propiltiuracil ou o0 metimazol.
Estas drogas agem inibindo a acdo da peroxidase tireoideana (TPO), reduzindo assim a producdo hormonal, que encontra-se exacerbada. O propranolol (beta-
bloqueador) também esté indicado na tireotoxicose, para facilitar o controle dos sintomas cardiovasculares catecolamina-dependentes. Agora atente para a
oftalmopatia desta paciente... Encontra-se num estado bastante acentuado (reducdo da acuidade visual, envolvimento dos musculos extra-oculares, proptose
verdadeira) e com critérios de doenca ativa (edema palpebral, hiperemia conjuntival). Tais critérios de gravidade indicam a pronta terapia com corticéides, como
a prednisona em altas doses (40-80mg/dia, em doses divididas) ou a pulsoterapia com metilprednisolona (1g IV/dia), pelo risco iminente de perda visual
definitiva (o tecido retroocular encontra-se edemaciado, levando a compressao do nervo 6ptico). Ficaremos portanto com a opgdo D.

88 COMENTARIO Atualmente os protocolos de investigacdo de nddulo solitario de tiredide destacam a importancia da puncéo por agulha fina (PAAF),
ja que através de procedimento ambulatorial com morbidade minima, consegue-se a determinagdo da natureza benigna ou maligna do nédulo na maioria
dos casos, orientando assim a escolha dos exames complementares em cada caso.

89 COMENTARIO A tireoidite granulomatosa subaguda, ou tireoidite de De Quervain, caracteriza-se por febre, mal estar, aumento de volume da
glandula e dor em regido cervical anterior irradiada para ouvido e garganta e elevacdo da VHS. A inflamacdo aguda lesa os foliculos linféides e leva a
liberacdo de horménio tireoidiano pré-formado para o sangue, fendbmeno que justifica a tireotoxicose observada. A captagdo de iodo radioativo pela glandula
encontra-se caracteristicamente baixa. Reparem que a opcdo (a) conceitualmente esta errada. Ndo existe tireotoxicose por hiperfungdo da glandula e sim
por distdrbio de armazenamento, portanto, ndo ha hipertireoidismo (hiperfungdo). Como vimos, a alternativa (b) classicamente esta errada.

90 COMENTARIO vejamos o que deve ter acontecido com este paciente... Ele comecou a tomar amiodarona e passou a apresentar sinais e sintomas
tipicos de tireotoxicose (palpitagdo, tremores, sudorese, diarréia). O que pode a amiodarona ter a ver com isso? Como vocé bem sabe, a amiodarona
contém uma importante quantidade de iodo na sua molécula, podendo, portanto, desencadear o famoso fenémeno de Jod-Basedow. Este fendmeno pode
ser definido da seguinte maneira: um paciente que possui uma doenca hipertereoidéia latente, como um Graves ou um bdcio multinodular téxico (BMT),
pode ndo manifestar o hipertireoidismo simplesmente por ter baixas reservas de iodo (matéria prima para formar hormonios tireoideanos) no organismo.
Uma vez repondo iodo (através da amiodarona, ou da administracdo de contraste iodado, por exemplo), o hipertireoidismo torna-se manifesto... Certamente
foi 0 que aconteceu neste caso... Observe que o paciente tem um bdcio, um achado comum na doenga de Graves ou no BMT. Qual a conduta? Devemos
obviamente suspender a amiodarona e iniciar o tratamento para o hipertireoidismo, com tiouréias (propiltiuracil ou metimazol), associado a beta-bloqueadores,
para aliviar os sintomas adrenérgicos comuns a esses pacientes. Por isso, ficamos com a opgédo C...

Outra questdo primaria... O carcinoma papilifero responde por 75-85% dos tumores malignos de tire6ide, seguido pelo carcinoma
folicular (10-20% dos casos), carcinoma medular (5% dos casos) e carcinoma anaplasico (< 5% dos casos).

92 COMENTARIO Questso simples... O hipertireoidismo primario é aquele que se origina na glandula tiredide, pelo aumento da producdo de T4 e T3. Pelo
feedback negativo, esses hormdnios suprimem a produgdo de TSH pela hipéfise. No inicio do quadro, a supressao do TSH pode, por cessar o estimulo a glandula,
trazer os niveis de T4 e T3 para a faixa normal. Em outras palavras: na fase inicial do hipertireoidismo primario, o T4 e o T3 ainda se mantém em niveis normais,
porém, as custas de um TSH suprimido. Por conta disso, podemos afirmar que o TSH sem dulvida é o exame mais sensivel e o primeiro a se alterar no
hipertireoidismo primario. Além disso, é capaz de diferenciar o hipertireoidismo primario do secundario e terciario, onde o TSH encontra-se normal ou elevado.

93 COMENTARIO Um TSH elevado com o T4 livre normal indica uma fase precoce de hipotireoidismo primario, ou seja, aquele hipotireoidismo
causado por um defeito na propria glandula tireéide, e ndo no eixo hipotalamo-hipofisario. No hipotireocidismo primario, a queda na producéo tireoideana de
horménio reduz o feedback negativo sobre o eixo hipotalamo-hipofisario, permitindo a elevacdo do TSH. Nas fases iniciais, 0 TSH elevado consegue manter
os niveis normais de hormdnio tireoideano, caracterizando a fase do hipotireoidismo primario subclinico. No hipotireoidismo secundario (hipofisario) ou
terciario (hipotalamico), o laboratério mostra um T4 livre reduzido e um TSH normal ou baixo.

94 COMENTARIO A expressdo do protooncogene RET esta associada & génese do carcinoma medular de tiredide (CMT) relacionado as sindromes
de neoplasia enddcrina multipla (NEM). A NEM NA inclui o carcinoma medular de tiredide (produtor de calcitonina), o hiperparatireoidismo e o feocromocitoma,
enguanto a NEM MB é representada por carcinoma medular de tiredide, habito marfandide, neuromas de mucosa e feocromocitoma. Embora a variedade
esporadica do tumor seja mais comum (80% dos casos), ela € menos perguntada em provas. O carcinoma medular de tiredide esporadico acomete
individuos na quinta e sexta décadas e apresenta-se como lesdo unilateral. J& o tumor familiar, associado as sindromes NEM NA ou MB costuma ser bilateral
e tem pior prognostico. A pesquisa do protooncogene RET esta indicada para o rastreamento dos familiares, para a detec¢édo precoce do tumor. O carcinoma
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papilifero é o tipo histolégico mais comum do cancer de tiredide. Esta neoplasia, quando avancada, acomete estruturas cervicais, como os linfonodos. As
metastases O6sseas e pulmonares sdo raras, geralmente presentes em formas agressivas, encontradas em pacientes na sexta e sétima décadas (faixa
etaria ndo habitual deste cancer). A calcitonina é marcador tumoral do carcinoma medular de tiredide e ndo do carcinoma de células de Hurthle, uma
variedade mais agressiva do carcinoma de células foliculares. Os bdcios disormonogenéticos (por comprometimento em alguma das enzimas envolvidas
na producdo de hormdnio tireoideano) cursa com hipotireoidismo ou eutireoidismo, mas nunca com hipertireoidismo. O carcinoma anaplasico € o de maior
agressividade, acometendo idosos e apresentando crescimento rapido e envolvimento das vias aéreas.

95 COMENTARIO 0 quadro esta muito classico!l Uma mulher jovem com palpitacdes por fibrilagio atrial, que emagreceu sem perder o apetite e ainda
apresenta tremores finos nas méaos, exoftalmia e bdécio difuso tem tudo para ter hipertireoidismo, cuja causa mais comum é a doenca de Graves
(hipertireoidismo auto-imune, ou bdcio difuso téxico). A doenca de Graves responde por cerca de 80% dos casos de tireotoxicose. A sua génese depende de
auto-anticorpos que estimulam os receptores tireoideanos do TSH, simulando o efeito deste hormdnio. A confirmacdo do diagnéstico merece um teste de
captacdo do *3!l em 24h - se estiver aumentada (> 50%) confirma este diagnéstico. I

96 COMENTARIO A pungdo-hiépsia aspirativa com agulha fina (PAAF) para exame citolégico € o recomendado para avaliacdo de nédulos solitarios da
tiredide, apresentando maior sensibilidade e especificidade para o diagnéstico etiolégico da lesdo. O ultra-som é fundamental para avaliar se o nédulo é
cistico ou solido. Adenomas, bdcios coldides, adenocarcinoma, cistos e tireoidites podem se manifestar, pelo menos em algum momento de sua evolucao,
como nodulos tireoideanos.

97 COMENTARIO 0 tratamento do carcinoma medular da tiredide (CMT) envolve tireoidectomia total (devido a multicentricidade do tumor) somada a
linfadenectomnia regional. Os linfonodos da cadeia central (bainha carotidea e traquéia) sdo usualmente ressecados. O esvaziamento cervical radical modificado
é recomendado em caso de aumento ou envolvimento de linfonodos cervicais. O CMT nao responde ao radioiodo ou a radioterapia.

98 COMENTARIO O tipo histoldgico mais comumente associado & histéria de irradiacdo cervical no passado é o carcinoma papilifero que, alias, é o
tumor maligno mais comum da tiredide. Hoje em dia, a irradiagcdo cervical terapéutica é utilizada para tratamento de malignidades do tipo linfoma ou
tumores carcinomatosos de cabeca e pescogo; entretanto, antigamente, usava-se a irradiagdo cervical para tratar amigdalites, hipertrofia adendide e até
mesmo alguns casos de acne. E importante frisar que o iodo radioativo (***1), indicado para o tratamento curativo da doenca de Graves ndo aumenta o risco
de cancer tireoideano em adultos. Como dito no enunciado da questdo, uma caracteristica marcante dos carcinomas papiliferos associados a irradiagao
cervical é a multicentricidade, observada em 25-55% dos casos.

99 COMENTARIO A tireoidite de Hashimoto é a etiologia mais frequente do hipotireoidismo em nosso meio. Esta desordem auto-imune acomete
mais comumente mulheres em torno dos sessenta anos de idade. Tem como caracteristica histopatologica infiltragdo linfocitica da tiredide com atrofia dos
foliculos da glandula, formacdo de centros germinativos e fibrose leve a moderada. O marco auto-imune da doenca é a presenca de anticorpos anti-
tireoperoxidase (anti-TPO) e anti-tireoglobulina.

100 COMENTARIO Temos um quadro clinico classico de hipotireoidismo. No entanto observamos niveis indosaveis de TSH, que deveriam encontrar-
se elevados em casos de hipotireoidismo primario, ou seja, hipotireoidismo em que o déficit de producdo hormonal se deve ao comprometimento exclusivo
da tire6ide (de longe a forma mais encontrada). Mas curiosamente encontramos um TSH baixo, qual seria a explicagdo para este achado? Muito simples.
Ou o problema é hipofisario, isto é, a hipofise ndo produz TSH, o que ocasiona baixa estimulacédo da tiredide e hipotireoidismo, ou o hipotdlamo ndo produz
TRH, que é o hormdnio liberador de TSH pela hipo6fise. No primeiro caso temos hipotireoidismo secundario e no segundo, hipotireoidismo terciario.
Reparem que os niveis de TSH ndo se elevaram em resposta ao uso de TRH, entdo, qual € a conclusdo que chegamos? Concluimos que o problema
encontra-se na hipdfise, portanto, hipotireoidismo secundario.

101 COMENTARIO O hipotireoidismo é causa de menorragia, ao contrario da tireotoxicose que pode ocasionar amenorréia. Em pacientes
hipotireoidéias, o estrogénio € metabolizado de forma lenta, o que aumenta o tempo de exposicdo do endométrio a este hormdnio. Outras alteracdes
endocrinas do hipotireoidismo incluem hiperprolactinemia (com galactorréia), hipoglicemia e sindrome de secregdo inapropriada do ADH.

102 COMENTARIO Na crise tireotoxica o propranolol é empregado em altas doses (2mg intravenoso a cada 6 horas ou 40-60mg VO de 4/4h), com o
objetivo de diminuir a conversao periférica de T4 em T3 (principalmente no nivel hepético) e inibir os efeitos adrenérgicos presentes. Os outros beta-
bloqueadores ndo inibem a converséo periférica de T4 em T3, portanto, o propranolol é a droga de escolha. -

103 COMENTARIO O hipotireoidismo clinico é diagnosticado na presenca de TSH elevado e tiroxina livre (T4livre) baixa. O hipotireoidismo manifesto
durante a gravidez é raro, pois esta endocrinopatia causa infertilidade. No entanto, sabemos que até 40% das mulheres eutireoidéias que apresentam
anticorpos anti-tireoidianos (anti-tireoperoxidase e anti-tireoglobulina) desenvolvem hipotireoidismo no decorrer da gestagdo. Gravidas com hipotireoidismo
tém uma probabilidade aumentada de desenvolver pré-eclampsia e descolamento prematuro de placenta, além de dar a luz a infantes prematuros ou de
baixo peso ao nascer (PIG). , B

104 COMENTARIO As palavras "magicas" que sempre indicardo tireotoxicose (especialmente na prova de residéncia): tremor nas mios, pele quente
e Umida. Os outros sintomas da paciente também sao tipicos desta condi¢do (nervosismo, palpitagGes, taquicardia, perda de peso, fraqueza, sudorese
excessiva). O bdcio difuso e a proptose ocular sugerem bastante que a causa desta tireotoxicose seja a doenga de Graves (hipertireoidismo auto-imune).
Como estardo os hormonios? Como temos um hipertireoidismo primario, observa-se um TSH diminuido (suprimido) e um T4 livre elevado. Um TSH
diminuido com T4 livre normal é um achado do hipertireoidismo subclinico - o que certamente ndo é o caso desta paciente.




