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RESUMO

A forma mais eficaz e segura de se diagnosticar o hipotireoidismo con-
génito (HC) é através dos programas de rastreamento neonatal com
dosagens sanguineas do hormonio tireotréfico (TSH). Esta estabelecido
que a incidéncia de HC varia entre 1:2.300 - 1:5.000 nascimentos, sendo
mais elevada em areas de caréncia idodica. Complementando o pro-
grama de rastreamento para HC desenvolvido entre a Faculdade de
Medicina de Ribeirdo Preto (FMRP-USP) e a Universidade Federal de Sao
Paulo (UNIFESP), dosou-se iodo em amostras urinarias de 141 recém-
nascidos (RN) de Ribeirdo Preto, sendo 87 meninos e 54 meninas. Os
resultados de TSH nao indicaram casos de HC, embora um elevado
numero de criangas (0,96%) tenha sido convocado para novos testes. As
iodudrias variaram entre 2,1 e 194ug/l, (média de 58,3+36,2ug/l). Nao
foram observadas diferengas entre os valores de iodo urinario dos RN
segundo o sexo ou idade gestacional. Foi encontrada correlacdo ne-
gativa entre ioduria e TSH de sangue de corddo umbilical (r= -0,20, p=
0,02). (Arq Bras Endocrinol Metab 2005;49/4:516-520)

Descritores: loduria; Hipotireoidismo congénito; Hipertirotropinemia tran-
sitéria; TSH de cordao umbilical

ABSTRACT

Correlation Between Urinary lodine Levels and TSH of Umbilical Cord from
Newborns of the University Hospital at the School of Medicine from
Ribeirdo Preto, Sao Paulo.

The safest and most efficient way to diagnose congenital hypothyroidism
(CH) is through screening programs using serum thyroid stimulating hor-
mone (TSH). CH occurs in one in 1:2,300 — 1:5,000 births but higher rates are
found in iodine-deficient areas. lodine was measured in the urine of 141
newborns (87 males and 54 females) from Ribeirdo Preto to complement
the screening program developed by the School of Medicine of Ribeirdo
Preto (FMRP-USP) and Federal University of S&o Paulo (UNIFESP). TSH values
did not disclose any case of CH, although we have seen an elevated ratio
(0.96%) of calls for retests. The iodine urinary levels ranged from 2.1 to
194ug/1 (mean 58.3+36.2ug/1). No differences between the levels of urinary
iodine and gender or gestational ages were observed. A negative corre-
lation between urinary iodine and TSH of blood from umbilical cord was
found (r=-0.20, p= 0.02). (Arq Bras Endocrinol Metab 2005;49/4:516-520)

Keywords: Urinary iodine; Congenital hypothyroidism; Transitory hyper-
thyrotropinemia; TSH of umbilical cord

HORMONIO TIREOIDEANO E ESSENCIAL para 0 desenvolvimento do sis-
tema nervoso central. Sua deficiéncia, na vida fetal ou logo ap6s o
nascimento, mantém as caracteristicas infantis do cérebro (1-3). Os sintomas
e sinais clinicos do hipotireoidismo congénito (HC) geralmente sdo escassos
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nas primeiras semanas de vida, sendo seu diagndstico
raramente aventado (4,5). A introducdo de rastreamen-
to neonatal sisteméatico para HC resultou em deteccdo
e tratamento precoce das criangas afetadas (5,6).

A incidéncia do HC varia de 1:2.300 a 1:5.000
nascidos brancos e 1:3.500 nascidos negros (6).
Porém, em areas de caréncia de iodo essa incidéncia é
maior, chegando a 1:200 no Zaire. Em adicédo, os pro-
gramas de rastreamento identificaram outras criangas
com desordens transitorias da funcdo tireoideana
como hipertirotropinemia ou hipotireoidismo (7). A
etiologia destas Ultimas entidades sdo apenas parcial-
mente entendidas, sendo a deficiéncia de iodo aventa-
da (8), pois sdo relatadas, principalmente, em areas
limitrofes de caréncia i6dica (9-11), e podem ser cor-
rigidas pela suplementacéo de iodo (12).

Com a instalagcdo do programa de rastreamento
neonatal de HC no Hospital das Clinicas de Ribeirdo
Preto, em associacdo com a Universidade Federal de
Séao Paulo, entre 1985 e 1990, cumprindo a lei estadual
3.915 (14/11/1983), que dispde da obrigatoriedade
do diagnéstico precoce do HC (13), complementamos
a avaliacdo da funcdo tireoideana dos recém-nascidos
(RN) com a dosagem de iodo urinario em um grupo
dessas criancas. Objetivamos: 1) determinar a ioddria
de criangas nascidas no HCFMRP; 2) inferir o nivel de
iodacdo dessa populacdo e o cumprimento da lei fede-
ral 6150 (03/12/1974), que dispde sobre a obrigato-
riedade da iodagdo do sal de cozinha no Brasil, destina-
do ao consumo humano (14); 3) determinar as reper-
cussOes dessa iodacao sobre a tiredide fetal.

MATERIAL E METODOS

Foram estudados 15.112 recém-nascidos (RN), sendo
7.797 (52%) do sexo masculino, 7.328 (48%) do sexo
feminino e 6 de sexo indefinido ao nascimento.

Foi colhido sangue total de corddo umbilical
em papel de filtro especial para dosagem de TSH, que
foi dosado na Disciplina de Endocrinologia da
UNIFESP. Entre os anos de 1985 e 1987, totalizando
8.431 RN (55,7%), a dosagem foi realizada pela técni-
ca de duplo anticorpo, com valor critico de corte
30ulU TSH/mI (15). A partir de 1988 até 31 de
dezembro de 1990, a técnica empregada passou a ser
a imunofluorimetria (16), com valor critico de corte
20ulU TSH/mI, com estudo de 6.681 RN (44,3%).

Cerca de 145 RN (0,96%) apresentaram
dosagem de TSH acima do valor de corte do método,
durante todo o periodo estudado (1985-1990), tendo
sido convocados para recoleta de sangue em veia pe-
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riférica e dosagens de TSH e T4, realizada no Hospi-
tal das Clinicas de Ribeirdo Preto.

Durante o ano de 1988 foram estudados 141
RN quanto & excregdo urinaria de iodo, sendo 87
(62%) do sexo masculino e 54 (38%) do feminino.
Foram RN que permaneceram hospitalizados para
observacdo por mais de 24 horas, quando a rotina da
maternidade do HCFMRP é de 6 horas, ou por serem
filhos de primigestas ou nascidos de parto cesarea.
Todas as gestantes desse grupo eram saudaveis, nao
fumantes, ndo adidas a drogas e ndo usando nenhuma
medicacéo tireoidiana (17).

A idade gestacional média dos 141 RN foi 38,2
semanas e o peso corporal médio 3.005,4 gramas.

Para a coleta de iodo urinério, o degermante ioda-
do empregado nos centros obstétrico, cirdrgico e
bergarios do HCFMRP foi substituido por um derivado
guaternario de aménia, durante o periodo de estudo. As
dosagens de iodo urinério, em amostras de urina de 24
horas, foram realizadas no Laboratério Central do
HCFMRP pela reacdo de Sandell-Kolthoff (18), precedi-
da da digestdo da urina pelo persulfato de aménio (19).

O processo de coleta de urina de 24 horas dos
recém-nascidos hospitalizados foi realizado segundo as
normas vigentes no HCFMRP para esse procedimento.

A depuragdo renal de iodo é constante e flutua
com a concentragdo plasmatica de iodo organico. A
guantidade de iodo excretado por grama de creatinina
em uma amostra urinaria é representativa do total
urinério excretado, desde que a excre¢do renal de cre-
atinina ndo sofra grandes flutuagdes (20-23). Apesar
da creatindria ter sido avaliada por nos, nas mesmas
amostras, a relacdo ioduria/Zcreatinuria ndo foi utiliza-
da pois o coeficiente dessa relagdo ndo foi menor que
a concentragdo de iodo urinério isolada (24).

Correlacionamos os valores de TSH em sangue
de corddo umbilical e os resultados de ioduria pelo
coeficiente de correlagdo de postos de Spearman,
método ndo paramétrico mais sensivel (robusto) para
valores atipicos (25).

RESULTADOS

Entre os 15.131 RN estudados, 145 (0,96%) apresen-
taram valor de TSH em sangue de corddo umbilical acima
do valor de corte dos métodos empregados, sendo um
Unico caso acima de 100ulU/ml. No entanto, esta crianca
ndo pdde ser reavaliada pois foi a 6bito precocemente. Nas
demais, a recoleta afastou o diagndstico de HC.

Dos 141 RN que tiveram amostra urinaria co-
Ihida, um Unico apresentou TSH igual a 19,4ulU/ml
e o reteste também afastou HC.
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Grafico 1. Distribuicdo dos valores de ioduria de 141 recém-
nascidos do HCFMRP-USP.

Os valores de iodo urinério encontrados va-
riaram entre 2,1 e 194pug/l, com média 58,3+
36,2ug/1. No sexo masculino a ioddria variou entre
2,1 e 165ug/I e no feminino entre 12 a 194ug/1 com
meédias 53,7+34,8ug/l e 72,9+38,8ug/l, respectiva-
mente. Ndo foi encontrada diferenga estatisticamente
significante nos valores de ioddria segundo 0 sexo ou
a idade gestacional da crian¢a (gréfico 1).

Foi encontrada correlacdo negativa entre os va-
lores de loduria e os de TSH dosado em sangue total
de corddo umbilical, (r=-0,20, p= 0,02) (gréfico 2).

DISCUSSAO

A glandula tiredide presente nos mamiferos € um érgéo
enddcrino capaz de concentrar iodo plasmatico e
retorna-lo aos tecidos na forma de hormdnio ativo.

A ingestdo didria de iodo é muito varidvel em
todo o mundo, e dependente do contetido de iodo no
solo, na 4gua e das preferéncias dietéticas cultural-
mente estabelecidas.

Estudos populacionais para avaliar a adequacéo
de ingesta de iodo sdo bastante dificeis de ser conduzi-
dos. Assim, emprega-se como parametro a excre¢do de
iodo na urina, maior fonte de excrecdo de iodo do
organismo e que permite inferir sobre sua ingesta (26).

A prevencdo da deficiéncia de iodo ainda é um
problema mundial (27). A Comissdo Internacional
para Controle das Desordens por Deficiéncia de
lodo da OMS recomenda iodo-profilaxia universal,
instituida gradualmente em paises com deficiéncia
grave (28-30). Para essa Comissdo, o0s custos totais
dessa profilaxia universal sdo muito menores quando
comparados aos custos sociais do bécio e cretinismo
(31-33).
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Enquanto a introdugéo do rastreamento neona-
tal sisteméatico para HC resultou na deteccdo e trata-
mento precoce do hipotireoidismo, identificou-se
também criancas com desordens transitérias da
tiredide. A suplementagdo dietética deficiente de iodo
acompanha-se de elevada taxa de reconvocagdo nos
programas de rastreamento neonatal, principalmente
por TSH elevado transitoriamente (falso-positivo) ou
persistentemente elevado e progressivamente rever-
tendo para a normalidade (hipertirotropinemia tran-
sitbéria). Em criancas e adultos esse quadro cor-
responde a hipotireoidismo compensado. Sugere-se,
assim, que a deficiéncia de iodo, ainda que moderada,
acompanha-se de alteracBes transitorias da funcdo
tireoideana em recém-nascidos e criangas pequenas,
enguanto em jovens e adultos pode ndo haver elevacao
do TSH sérico. Esses dados confirmam que a popu-
lacdo mais susceptivel em areas de caréncia iddica é o
recém-nascido, periodo da vida em que ocorre matu-
racdo do sistema nervoso.

Desde que a concentragdo urinaria de iodo em
amostra aleatéria de urina é diretamente relacionada
com a ingestdo diéria de iodo, tendo seus valores ja pré-
estabelecidos em adulto, ela também pode ser utilizada
em recém-nascidos de amostras populacionais (32).

O Ministério da Salde realizou inquéritos
nacionais sobre a ocorréncia de bécio entre escolares
brasileiros em 1955 (ocorréncia média de 24,6%) (33),
em 1975 (ocorréncia média de 14,7%) (34), em 1995
(prevaléncia média < 5% na maioria dos estados
brasileiros litoraneos, e percentual significativo na
parte oeste do Brasil) (34).

A ioduria, avaliada concomitantemente, nesse
altimo inquérito, mostrou 4 municipios com excrecdo
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Gréafico 2. Correlagéo entre as concentragdes de TSH em
sangue de cordao umbilical e ioduria de 141 recém-nasci-
dos do HCFMRP-USP.
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menor que 50ug/1 (caréncia grave) e 116 municipios
com excrecdo entre 51 e 100ug/|1 (caréncia leve) (35).

Em maio-junho de 2000 foi realizado novo le-
vantamento em 21 municipios sentinelas, nos quais no
inquérito anterior detectou-se caréncia iodica grave,
sendo que 86,5% apresentavam ioduria superior a
300ug/1 (limite superior recomendado). Nesses
municipios encontrou-se ainda que 50% das amostras
de sal de cozinha empregadas tinham mais que 60mg
de iodo por kg de sal (valores padronizados em 40-
60mg/kg de sal no final dos anos 90 e posteriormente
alterado para 40 a 100mg/kg de sal a pedido dos pro-
dutores de sal) (36).

Este trabalho encontrou ioduria média de 58,3 +
35,7ug/1, abaixo do limite de 100ug/1 recomendado
(33,36-38), que foi intermediario entre os encontrados
em Rotterdd, Paises Baixos (litoral) e que sdo préximos
aos de Toronto (Canadd) — 162ug/1 — e aos de Fribur-
go, Alemanha (area continental) — 11ug/1 — nessa época
(31). Entretanto, a grande maioria de nossos recém-
nascidos apresentou ioduria abaixo do valor de corte
padronizado (32-35). Delange e cols. encontraram
ioddria maxima de 190ug/1 para RN, afirmando que va-
lores superiores deveriam ser decorrentes de contami-
nacéo iodica (8). Um unico RN deste grupo estudado
apresentou ioduria de 194ug/]1, e acreditamos ter havido
contaminacdo por iodo durante o processo de coleta.

Observamos ainda que a taxa de convocacao para
retestes no programa de rastreamento neonatal, durante
0 periodo de estudo, foi 0,96%, 0 que representa um
valor alto (0,07% em Estocolmo, 0,11% em Roma,
0,21% em Bruxelas, 0,89% em Friburgo) (32), su-
gerindo a ocorréncia de casos de Hipertirotropinemia
Transitéria com frequiéncia maior que a esperada em
nosso Programa de Rastreamento Neonatal para HC.

Bourdoux e cols. (39) consideram que o ras-
treamento neonatal para HC avaliando TSH seja mais
fidedigno e por si so suficiente para se inferir sobre a
iodacdo de uma regido territorial.

CONCLUSOES

N&o foi detectado nenhum caso de HC na maternidade
do HCFMRP durante o periodo estudado. Um caso
suspeito ndo pode ser reavaliado por 6ébito precoce.

A ocorréncia de HC é aleat6ria e esse fato pode
ser observado, com maior ou menor variagdo nos pro-
gramas de rastreamento neonatal para HC instituidos
ao redor do mundo.

Foi observada elevada taxa de convocacdo para
retestes (0,96%) na pesquisa de HC no periodo de
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estudo, aléem do numero elevado de casos de hiper-
tirotropinemia transitOria, que espera encontrar-se em
areas de caréncia iodica.

A excrecdo urindria de iodo apresentou valores
abaixo do recomendado internacionalmente na maio-
ria dos RN avaliados durante o periodo de estudo.

Esses dados permitem inferir que durante o
periodo de estudo, a populagdo de RN avaliada encon-
trava-se submetida a caréncia limitrofe de iodo.
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