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RESUMO

Introdugdo: A glandula tireoide produz os hormdnios tireoidianos
trilodotironina (T3) e tiroxina (T4), que regulam o metabolismo pela
transcricdo de determinados genes. O hipotireoidismo € caracterizado pela
diminuicdo da atividade metabdlica do organismo devido a baixa producao
de agentes importantes para este processo, podendo provocar casos de
dislipidemia. Objetivo: Analisar a relacdo entre o hipotireoidismo e o perfil
lipidico em amostras bioldgicas de pacientes atendidos em um laboratério
particular na cidade de Jacutinga — MG durante o ano de 2022. Material e
Método: Foram coletados dados de laudos laboratoriais de pacientes
maiores de 18 anos que realizaram simultaneamente os exames de TSH, T4
livre, colesterol total, HDL-c, LDL-c, VLDL-c e triglicerideos, sendo que
apos coletados, os dados foram separados de acordo com a presenca ou
auséncia de hipotireoidismo, com base nos valores de referéncia. O perfil
lipidico dos pacientes com hipotireoidismo foi analisado também seguindo
os valores de referéncia. As variaveis do estudo foram idade e género.
Resultados: O estudo incluiu 470 laudos laboratoriais, onde 17,66% foram
caracterizados com hipotireoidismo e destes, 61,45% eram do sexo feminino
com média de idade de 51 anos e 38,55% eram do sexo masculino com
idade média de 55 anos. Os exames de Colesterol Total e LDL-c
apresentaram elevacdo em 55,42% e 40,96% dos pacientes hipotireoideos,
respectivamente. Conclusdo: Conclui-se que o sexo feminino apresenta
maior incidéncia nos casos de hipotireoidismo, principalmente ap6s 50 anos
de idade. A incidéncia de elevacdo nos exames lipidicos também se mostrou
maior entre o sexo feminino.
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ABSTRACT

Introduction: The thyroid gland produces the thyroid hormones
trilodothyronine (T3) and thyroxine (T4), which regulate metabolism
through the transcription of certain genes. Hypothyroidism is characterized
by a decrease in the body's metabolic activity due to the low production of
important agents for this process, which can cause dyslipidemia. Objective:
To analyze the association between hypothyroidism and lipid panel in
biological samples from patients treated in a private laboratory in the city of
Jacutinga — MG during the year 2022. Material and Method: Data from
laboratory reports were collected from patients over 18 years of age who
simultaneously carried out TSH, free T4, total cholesterol, HDL-c, LDL-c,
VLDL-c and triglycerides tests, and after collected, the data were separated
according to the presence or absence of hypothyroidism, based on the
reference values for this purpose. The lipid panel of patients with
hypothyroidism was also analyzed following reference values. The study
variables were age and gender. Results: The study included 470 laboratory
reports, where 17.66% were characterized with hypothyroidism and of
these, 61.45% were female with a mean age of 51 years and 38.55% were
male with a mean age 55 years old. The Total Cholesterol test and the LDL-
c test showed an increase in 55,42% and 40,96% patients with
hypothyroidism, respectively. Conclusion: it is concluded that females have
a higher incidence of cases of hypothyroidism, especially after the age of 50.
The incidence of elevated lipid tests was also higher among females.

Key words: Thyroid. Lipid panel. Dyslipidemias.
1 INTRODUCAO

A glandula tireoide é umas das principais glandulas enddcrinas, localizada na regido
antero-inferior do pesco¢o e composta por lobos que Ihe configuram o formato semelhante a
uma “borboleta”, quando observada macroscopicamente. Microscopicamente, a tireoide é
composta por foliculos envoltos por uma camada de células, os tiredcitos (Branca et al.,
2022). E responsavel pela producio dos hormdnios tireoidianos (HT), triiodotironina (T3) e
tiroxina (T4), os quais tém consideravel papel no metabolismo corporal e sua sintese e
liberacdo sdo coordenadas pelo eixo hipotalamo-hipofise-tireoide (Colago, 2018; Souza et al.,
2020).

A regulacdo do hormbdnio tireoidiano se inicia no hipotadlamo pela secre¢do do
horménio liberador de tireotrofina (TRH) sintetizado na regido paraventricular. O TRH atua
na glandula pituitaria, em sua porc¢do anterior, induzindo a liberacdo do hormdnio estimulante
da tireoide (TSH) pelos tireotrofos. Os niveis de TSH sdo regulados, por sua vez, pelo
mecanismo de feedback negativo, ou seja, as concentracbes de HT influenciam em sua
biossintese (Feldt-Rasmussen; Effraimidis; Klose, 2021; Feldt-Rasmussen; Klose; Benvenga,
2018).

A sintese dos HT é realizada a partir da tireoglobulina, uma molécula formada nos
tiredcitos e composta pelo aminoacido tirosina em conjunto com os ions iodeto, provenientes
da circulacdo sanguinea. Uma vez no interior dos tireocitos, a tireoglobulina e o iodo seguem
para o lumen folicular, onde serdo armazenados no coloide. Portanto, cada molécula de
tireoglobulina, possui diversos radicais de tirosina acoplados com moléculas de iodo, onde a
unido de duas tirosinas com dois iodetos cada resulta em uma molécula de T4 e duas tirosinas,



acrescidas de um e dois iodetos, respectivamente, forma o T3 (Bilek et al., 2020; Citterio;
Targovnik; Arvan, 2019).

Uma vez no meio intracelular, a concentragdo de T3 disponivel para ligacdo com 0s
receptores de hormdnios tireoidianos é dada pela conversdo de T4 em T3, por meio das
selenoenzimas iodotironinas desiodases (DI0Os), que catalisam a desiodacdo do anel interno
e/ou exterior da molécula de T4. Tais enzimas s&o subdivididas em: DIO1, DIO2 e DIO3,
sendo que DIO1 e DIO3 estdo localizadas na membrana plasmatica, no entanto, o0 dominio
catalitico de DIO3 atua inativando o T4 e o T3, produzindo o T3 reverso; DIO2 é encontrada
no reticulo endoplasmético e, assim como DIO1, agem ativando os HT (Aranda, 2021;
Sabatino et al., 2021).

Entre as patologias que acometem esta glandula, o hipotireoidismo compreende as
doencas hormonais mais comuns, causada pela reducdo na secrecdo dos hormonios
tireoidianos (Colago, 2018). Pode ser primario (clinico), central ou subclinico, a depender dos
valores encontrados nas dosagens de TSH e T4 livre (T4L) (Mavromati; Jornayvaz, 2021). O
hipotireoidismo subclinico (HSC) é definido pela elevacdo de TSH sérico associado a T4L
normal, podendo evoluir para a forma clinica, onde também ocorre a diminuicdo de T4L. O
hipotireoidismo central (HC) ocorre quando os niveis de TSH estdo normais ou levemente
aumentados associados ao T4L baixo (Carvalho; Perez; Ward, 2013). Silva et al. (2018)
afirmam que a principal causa de HSC é a autoimunidade, manifestada pela Tireoidite de
Hashimoto.

Em razéo da diminui¢do dos niveis de T3 e T4, os individuos com hipotireoidismo
desenvolvem alteragdes em seu metabolismo lipidico, podendo acarretar em complicacfes
cardiovasculares e hepaticas (Chiovato; Magri; Carlé, 2019). O hormdnio T3 é a forma ativa,
0 qual interage com seu receptor e participa na transcricdo de genes especificos e essenciais
para o metabolismo do organismo, sendo assim, sua diminuicdo afeta diretamente a sintese de
proteinas envolvidas nos mais variados processos fisiologicos (Aranda, 2021). Tal diminuicéo
ocorre por disfuncdes tireoidianas, deficiéncia de iodo e desiodases e ainda, por alteracbes no
hipotalamo e hipofise (Dias et al., 2022).

A reducdo nos niveis de T3 e T4 resulta na lentificacdo do metabolismo,
principalmente devido a auséncia de transcricdo de varios genes envolvidos em atividades
metabolicas, dessa forma, o hipotireoidismo interfere no metabolismo (Ritter; Amano;
Hollenberg, 2020). Tal interferéncia pode ser detectada na avaliacdo do perfil lipidico (PF),
um conjunto de exames que visam dosar os niveis de lipidios no plasma sanguineo, a fim de
monitorar e/ou diagnosticar certas doencas. Para realizacdo do PF, dosam-se: triglicerideos
(TG), lipoproteina de alta densidade (HDL-c), lipoproteina de densidade muito baixa
(VLDL), colesterol total (CT), e ainda, sdo utilizados célculos para estimar a dosagem das
lipoproteinas de baixa densidade (LDL-c) (Dos Santos; Lobo; Pires, 2020; Langlois;
Nordestgaard, 2018).

A importancia do tema proposto se baseia no estudo das complicacdes que o
hipotireoidismo pode trazer, principalmente no que se refere aos disturbios lipidicos, que sdo
fatores de risco para outras patologias graves, como doencas cardiovasculares. Por essa razao,
os dados avaliados contribuem para o conhecimento de pacientes e profissionais da salde,
permitindo também, a elaboracdo de estudos futuros a respeito desta tematica.

Dessa forma, o objetivo deste trabalho foi analisar a relacdo entre o hipotireoidismo e
o perfil lipidico em amostras bioldgicas de pacientes atendidos em um laboratorio particular
na cidade de Jacutinga — MG durante o ano de 2022, estabelecendo relacdo com idade e sexo.



2 MATERIAL E METODOS

A pesquisa foi realizada pela analise da relacdo entre hipotireoidismo e perfil lipidico
de pacientes atendidos em um laboratério particular na cidade de Jacutinga — MG no ano de
2022, seguindo como critérios de inclusdo os laudos laboratoriais de pacientes maiores de 18
anos que continham simultaneamente todos os seguintes exames: T4 livre, TSH, LDL-c,
HDL-c, VLDL-c, Colesterol Total e Triglicerideos. Os critérios de exclusdo foram idade
inferior a 18 anos e a ndo realizagcdo simultanea de todos os exames mencionados.

Apos coletados, os dados foram separados de acordo com a presenca ou auséncia de
hipotireoidismo, com base nos valores de referéncia para tanto e o perfil lipidico dos pacientes
com hipotireoidismo foi analisado. As varidveis do estudo foram idade e sexo, ressaltando sua
prevaléncia, a qual foi demonstrada por meio de gréficos e tabelas. A fim de garantir a
integridade dos documentos e pacientes, foi mantido o sigilo das informagdes obtidas.

Os dados foram coletados no banco de dados do laboratério com autorizacdo da
Biomédica e Sdcia Proprietaria (Apéndice A), sendo assim, a pesquisa dispensou o uso do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), visto que ndo houve contato direto
com 0s pacientes.

A pesquisa foi aprovada pelo comité de ética do Centro Universitario Fundacdo De
Ensino Octavio Bastos — UNIFEOB/SP, em 15 de setembro de 2023, sob o parecer nimero
6.302.930, conforme Anexo A, e pela Coordenadoria de Pesquisa, Extensdo e Estagio (CPE)
do Centro Regional Universitario de Espirito Santo do Pinhal (UNIPINHAL), sob protocolo
namero 1400, conforme Anexo B.

3 RESULTADOS E DISCUSSOES

O estudo incluiu 470 laudos laboratoriais, dos quais, 83 (17,66%) foram caracterizados
com algum tipo de hipotireoidismo, com base nos valores de referéncia demonstrados no
Apéndice B, sendo: Hipotireoidismo central (n = 1), Hipotireoidismo clinico (n = 1) e
Hipotireoidismo subclinico (n = 81). Os pacientes eutireoidianos correspondem a 82,34% (n
= 387). Estes dados podem ser visualizados na tabela 1, a qual demonstrou também a
prevaléncia da doenca por sexo.

Tabela 1 - Classifica¢do dos pacientes guanto & funcdo tireoidiana

Funcdo tireoidiana Feminino Masculino Total
Eutireoidismo 251 136 387
Hipotireoidismo Central 1 0 1
Hipotireoidismo Clinico 0 1 1
Hipotireoidismo Subclinico 50 31 81

Total 302 168 470

Fonte: Préprio autor (2023).

Corroborando com o estudo de Galeano, Pedrozo e Ovelar (2020), a pesquisa
demonstrou que o hipotireoidismo subclinico é a forma mais comum de hipotireoidismo,
ocorrendo principalmente no sexo feminino. Segundo Silva et al. (2018), 0 HSC possui como
causa principal a autoimunidade observada na Tireoidite de Hashimoto, no entanto, a analise
dos autoanticorpos ndo foi incluida na presente pesquisa.

E valido ressaltar que na suspeita de HSC, é recomendado que a dosagem de TSH seja
repetida em um periodo de 3 a 6 meses para exclusdo de possiveis erros laboratoriais ou de
elevagdo transitéria de TSH (Sgarbi et al., 2013).



Os niveis de TSH dos pacientes com hipotireoidismo podem ser visualizados na tabela
2, a qual evidenciou que a maior parte dos pacientes apresentaram TSH na faixa 4,5-10
mlU/L, sendo que, o sexo feminino foi a maioria nos dois intervalos de dosagem do
horménio.

Tabela 2 - Dosagens de TSH dos pacientes com hipotireoidismo

TSH (mIU/L) Feminino Masculino Total
<45 1 0 1
4,5-10 42 28 70
> 10 8 4 12
Total 51 32 83

Fonte: Préprio autor (2023).

Segundo Sgarbi et al. (2013), o HSC pode ser classificado como leve-moderado ou
grave, de acordo com o risco de progressdo para a forma clinica da doenca, sendo que
concentracdes de TSH superiores a 10 mIU/L representam maiores chances dessa progressao.
Dessa forma, o intervalo de TSH de 4,5-10 mIU/L é considerado como HSC leve-moderado.
Ainda, é importante ressaltar a maior probabilidade do desenvolvimento de outras patologias
a medida em que os niveis de TSH se elevam.

Hashimoto (2022) afirma que 75% dos pacientes com HSC pertencem a faixa leve-
moderado na dosagem de TSH, no entanto, na presente pesquisa, da amostra obtida, 97,6%
dos pacientes com hipotireoidismo foram classificados com HSC, sendo que destes, 85,2% (n
= 69) se enquadraram na faixa mencionada anteriorme

Conforme demonstrado no grafico 1, dos casos de hipotireoidismo encontrados,
61,45% foram de pacientes do sexo feminino (n= 51), enquanto 38,55% foram do sexo
masculino (n = 32), sendo que a media de idade das mulheres foi de aproximadamente 51
anos e dos homens 55 anos. A faixa etaria de maior incidéncia de hipotireoidismo no sexo
feminino foi de 31 a 50 anos, enquanto para o sexo masculino foi de 51 a 65 anos. Vale
ressaltar que os casos de hipotireoidismo encontrados foram de pacientes com idade > 20
anos.

Grafico 1 - Casos de hipotireoidismo relacionados ao sexo e idade

Hipotireoidismo segundo faixa etaria e sexo

.=20-30 66,7 33,3
<31-50 72,4 27.6
£51-65 47.8 52,2
= >65 59 41
Total 61,45 38,55

0% 20% 40% 60% 80% 100%

Pacientes

Feminino Masculino

Fonte: Préprio autor (2023).

Assim como o estudo de Ejaz et al. (2021), a presente pesquisa revelou que a forma
subclinica da doenca esté associada ao avango da idade nas mulheres, sendo que, para 0 sexo



feminino, recomenda-se acompanhamento endocrinoldgico, principalmente apds a
menopausa, Visto que o hipotireoidismo afeta especialmente mulheres nesse periodo, por volta
dos 45 — 50 anos de idade, devido as alteracdes hormonais (Brenta et al., 2013). Para Dula et
al. (2022), a prevaléncia de hipotireoidismo é menor no sexo masculino do que quando
comparado ao sexo feminino, no entanto, as mulheres tendem a desenvolver a doenga mais
precocemente que 0s homens, 0s quais, em sua maioria, sdo diagnosticados aos 50 anos.

A terceira maior incidéncia de hipotireoidismo foi em pacientes idosos (>65 anos),
contudo, segundo Brenta et al. (2013), o limite maximo de TSH sérico de 4,5 mIU/L pode ndo
corresponder ao limite fisioldgico de individuos com mais de 80 anos, visto que, tais limites
tendem a aumentar com a idade, levando ao sobrediagnéstico e tratamentos desnecessarios.
Os autores também ressaltam a importancia de dosagens periddicas de TSH em pacientes que
apresentem repetidas variagcoes entre 4,5 e 10 mIU/L em dois a trés meses, a fim de confirmar
as alteracOes tireoidianas.

O perfil lipidico dos pacientes com hipotireoidismo foi analisado utilizando valores de
referéncia para adultos em jejum (Apéndice C), dessa forma, como mostrado no grafico 2, o
exame de Colesterol Total apresentou elevacdo na maioria dos pacientes (55,42%; n = 46),
seguido pelo LDL-c (40,96%; n = 34), triglicerideos e VLDL-c (37,34%; n = 31) e HDL-c
diminuido (28,91%; n = 24). Observou-se tambem, alteracdo de todos 0s exames
mencionados em 7,22% dos pacientes (n = 6).

Gréfico 2 - Alteragdo nos exames de Perfil Lipidico nos pacientes com hipotireoidismo

Alteragao no perfl lipidico de 83 pacientes com hipotireoidismo

Todos exames alterados 7,22

Trigliceideos 37,34 |
g VLDL-c 37,34 |
[_% HDL-c 28,91
LDL-c 40,96 |
Colesterol total 55,42 |
0 10 20 30 40 50 60

Pacientes (%)

Fonte: Préprio autor (2023).

Assim como a pesquisa de Ejaz et al. (2021), o presente estudo mostrou resultados
semelhantes quanto as alteracdes lipidicas, sendo o Colesterol total sérico e o LDL-c 0s mais
alterados em individuos com hipotireoidismo.

Paradoxalmente, a pesquisa de Pérez et al. (2021) demonstrou relacdo direta entre
hipotireoidismo e hipertrigliceridemia, em 37,34% dos casos avaliados. Essa elevacdo ocorre,
segundo Feingold (2021), devido a supressdo da enzima lipase lipoproteica, o que leva a
diminuicdo da depuracdo de lipoproteinas ricas em triglicerideos, ocasionando seu aumento
plasmatico no hipotireoidismo. Outro fator que também leva a elevacdo de TG plasmatico é o
aumento da taxa de secrecdo hepatica de VLDL rica em triglicerideos. Ainda segundo o autor,
0s niveis de HDL-c podem estar diminuidos no hipotireoidismo, mesmo que discretamente, o
que ocasiona a limitagcdo do transporte reverso do colesterol, favorecendo seu aumento
plasmético. A causa da diminui¢do de HDL-c plasmatico no hipotireoidismo ainda néo é bem
estabelecida, no entanto, segundo Su et al. (2022), essa diminui¢cdo pode ter relagdo com a



sintese de particulas disfuncionais de HDL com capacidade prejudicada de induzir a
progressao do transporte reverso do colesterol.

Segundo o estudo de Xu (2014), realizado por meio de uma meta-analise envolvendo
41.931 adultos com o objetivo de avaliar as mudancas no perfil lipidico de individuos com a
forma subclinica de hipotireoidismo, encontrou-se que os niveis de CT, LDL-c e TG foram
significativamente mais elevados em comparagdo com pacientes eutireoidianos. Além disso,
os niveis de HDL-c foram significativamente mais baixos em pacientes com hipotireoidismo
subclinico em comparagdo com pacientes eutireoidianos.

Para Yanai e Yoshida (2021), a dislipidemia secundaria ao hipotireoidismo é
ocasionada principalmente pela diminuicdo da depuracdo hepéatica de LDL-c, devido a
diminuicdo da transcricdo dos genes responsaveis pela producdo dos receptores de LDL-c no
figado, levando ao acimulo plasmatico dessa lipoproteina. Ainda, hd a diminuicdo da enzima
7 alfa-hidroxilase, a qual realiza a conversdo de colesterol em &cidos biliares, o que resulta em
seu acumulo.

O Grafico 3 detalha a relacéo entre a elevacgéo do perfil lipidico e o sexo, nos pacientes
com hipotireoidismo. Observou-se que o sexo feminino apresentou maior elevacdo em relacéo
a0 sexo masculino, em todos 0s exames.

Graéfico 3 - Relacéo entre Perfil Lipidico e sexo dos pacientes com hipotireoidismo

Hipotireoidismo: elevac¢des no perfil lipidico por sexo

Todos exames alterados 66,66 33,34
Triglicerideos 58,06 41,94
g VLDL-c 54,84 45,16
L%’ HDL-c 54,17 45,83
LDL-c 70,58 29,42
Colesterol Total 71,74 28,26

0% 20% 40% 60% 80% 100%

Pacientes

Feminino Masculino

Fonte: Préprio autor (2023).

Em concordancia com o estudo de Karthick et al. (2013), a presente pesquisa revelou
maior susceptibilidade do sexo feminino em sofrer elevaces nos lipidios plasmaticos,
principalmente no contexto do hipotireoidismo, caracterizando uma forma de dislipidemia
secundaria.

4 CONCLUSAO

O hipotireoidismo emerge como um fator de risco significativo para o
desenvolvimento de dislipidemias. A prevaléncia da doenca em seu estagio subclinico é maior
do que quando comparado com a doenca clinica, afetando predominantemente o sexo
feminino, devido as flutuagbes hormonais que ocorrem ao longo da vida das mulheres. O
avanco da idade também se revela como um fator de risco para o hipotireoidismo. No entanto,
é crucial ressaltar que o aumento nos niveis de horménio estimulante da tireoide (TSH) em
individuos com mais de 80 anos pode ser uma resposta fisioldgica. Portanto, os profissionais



de satde devem adotar uma abordagem individualizada, a fim de evitar o sobrediagnostico e a
implementacdo de tratamentos desnecessarios.

As alteracbes no perfil lipidico sdo uma caracteristica marcante no contexto do
hipotireoidismo. Os lipidios plasmaticos sofrem elevagdo quando os hormdnios tireoidianos
estdo diminuidos, devido a auséncia ou diminui¢do da transcricdo de genes que codificam
fatores essenciais para 0 metabolismo lipidico. As dosagens de colesterol total e LDL-c sdo
particularmente afetadas, devido a reducdo de sua conversdo em &cidos biliares e a
diminuicdo da captacdo por receptores hepaticos, respectivamente, favorecendo o
aparecimento de doencas cardiovasculares, estando estas relacionadas ao elevado nimero de
6bitos no Brasil e no mundo.
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APENDICE B - VALORES DE REFERENCIA PARA FUNCAO TIREOIDIANA

Exames Limite minimo Limite maximo
TSH (mIU/L) 0,4 4,5
TAL (ng/dL) 0,7 1,8

Fonte: Carvalho; Perez; Ward (2013).
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APENDICE C - VALORES DE REFERENCIA PARA PERFIL LIPIDICO (JEJUM)

Exames Desejavel/baixo risco (mg/dL)
Colesterol total <190
Triglicerideos <150

LDL-c <130

HDL-c > 40

VLDL-c <30

Fonte: Sociedade Brasileira de Analises Clinicas (2016).



