Avaliacdo da Associacao entre Doenca Auto-Imune de
Tiredide e Urticaria Crénica Idiopdatica

RESUMO

Varios estudos encontraram maior prevaléncia de Doenga Auto-imune de
Tiredide (DAT) em pacientes com Urticaria Cronica (UC). Essa relacao
pode ocorrer devido a possivel etiologia auto-imune em até um tergo dos
casos de Urticaria Cronica Idiopatica (UCI). No entanto, a freqiéncia de
DAT variou de 1,14% a 28,6%. O principio deste estudo foi determinar se
ocorre associacao entre DAT e UCI em uma populagao atendida em um
mesmo centro de saude. Comparamos a frequiiéncia de anticorpos anti-
tireoidianos e disfuncao tireoidiana entre 49 pacientes com UCI (grupo 1)
e 112 controles (grupo 2). Com a finalidade de fortalecer o resultado
encontrado, estudamos a prevaléncia de UClI em 60 pacientes com DAT
(grupo 3) comparados com 29 com doenca nao auto-imune de tiredide
(DNAT) (grupo 4). Nao encontramos diferenga estatistica quanto a
presenca de anticorpos anti-tireoidianos ou disfuncgao tireoidiana entre os
grupos 1 e 2 (12,24% x 9,82% e 12,24% x 7,14%, respectivamente). O
mesmo ocorreu quanto a presencga de UCI entre os grupos 3 e 4 (3,33% x
3,44%). Em nosso estudo nao foi possivel demonstrar uma relagao entre
DAT e UCI, o que significa que diferentes populagcoes podem apresentar
maior ou menor grau de associacdao entre essas doencas. (Arq Bras
Endocrinol Metab 2007;51/7:1077-1083)

Descritores: Auto-imunidade; Glandula tiredide; Urticaria; Auto-
anticorpos

ABSTRACT

Assessment of Association Between Autoimmune Thyroid Dis-
ease and Chronic Urticaria.

Several studies found a higher prevalence of Autoimmune Thyroid Dis-
ease (ATD) in patients with Chronic Urticaria (CU). This relationship may
be due to the possible autoimmune etiology in up to one third of the cases
of Chronic Idiopathic Urticaria (CIU). However, the frequency of ATD
ranged from 1.14% to 28.6%. The study began by determining whether
there is an association between ATD and CU, in a population seen at the
same clinic. We compared the frequency of anti-thyroid antibodies and
thyroid dysfunction in 49 patients with CIU (group 1) and 112 controls
(group 2). In order to support the result found, we studied the prevalence
of CIU in 60 patients with ATD (group 3) and compared with 29 patients
who had non-immune thyroid disease (NITD) (group 4). We did not find a
statistical difference for the presence of anti-thyroid antibodies or thyroid
dysfunction between groups 1 and 2 (12.24% x 9.82% and 12.24% x 7.14%,
respectively). The same occurred for the presence of CIU among groups 3
and 4 (3.33% x 3.44%). In our study it was not possible to demonstrate a
relationship between ATD and CIU, which means that different popula-
tions may present a higher or lower degree of association between these
ilinesses. (Arq Bras Endocrinol Metab 2007;51/7:1077-1083)
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URrTICARIA CRONICA (UC) £ UMA doenga carac-

terizada por lesdes em pele eruptivas, prurigino-
sas, evanescentes, de variados tamanhos e formas, cu-
jos episdédios ocorrem por mais de seis semanas (1).
Acomete 0,1% a 3% da populagio geral, tendo grande
influéncia na qualidade de vida dos pacientes (2,3).
Além disto, em raros casos, ha o risco de mortalidade
devido a obstrugdo de vias aéreas superiores provocado
por angioedema que acompanha a urticdria em cerca
de 50% das vezes (4).

A causa da UC ¢ encontrada em apenas 5% a
30% dos casos (5). Quando um fator etiologico evi-
dente ndo consegue ser identificado e sio excluidos
casos de urticdria fisica, a urticaria cronica é denomi-
nada idiopdtica. Neste grupo, o tratamento ¢é apenas
sintomdtico ¢ seu resultado ¢ frustrante em grande
parte dos pacientes (6).

Assim, esfor¢os para a compreensio dos meca-
nismos envolvidos na patogénese da UCI siao impor-
tantes ¢ estdo sendo realizados para prover perspectivas
de cura ou, pelo menos, tratamentos mais eficazes.
Como resultado desses esfor¢os, virios autores encon-
traram maior prevaléncia de DAT em pacientes com
UCI (7-14). Esses achados levantam a possibilidade de
uma relagdo entre essas doengas. Na UCI, verificou-se
que até 50% dos pacientes podem ter uma origem
auto-imune identificada pela presenga em seu soro de
auto-anticorpos anti-receptor de alta afinidade para
IgE (anti-FceRI) ou, menos comumente, anti-
Imunoglobulina E (anti-IgE) capazes de liberar
histamina de baséfilos e mastécitos (15). Esse achado,
juntamente com a conhecida possibilidade de se en-
contrar associacao de DAT com outras doengas auto-
imunes, sugere que DAT e UCI podem estar rela-
cionadas, em alguns casos, por dividir um mesmo
mecanismo no desencadeamento da doeng¢a nos
orgidos-alvo em questdo, a auto-imunidade.

No entanto, a freqiiéncia de DAT em pacientes
com UC variou, nos diversos estudos, de 1,14% a
28,6% (7-14,16,17). Alguns autores, procurando
reforgar a associa¢io encontrada em muitos trabalhos,
investigaram a freqiiéncia de UCI em pacientes com
DAT, obtendo resultados discrepantes (13,18).

Assim, apesar de muitos trabalhos na literatura
terem encontrado uma associagdo entre DAT e UC,
ocorreu uma grande variabilidade entre as freqiiéncias
encontradas, seja por diferengas relacionadas a popu-
lagio em estudo e motivos especificos que serdo dis-
cutidos oportunamente ou por dificuldades metodolé-
gicas, encontrados em alguns desses trabalhos. Ndo hd
estudos realizados no Brasil relacionados espe-
cialmente a este tema. O objetivo desta pesquisa foi
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determinar se ocorre associagio entre UCI ¢ DAT em
uma populagio nio anteriormente estudada, a fim de
determinar se ¢ justificivel sempre investigar DAT em
pacientes com UCI.

PACIENTES E METODOS

Participaram do trabalho 250 pacientes atendidos consecu-
tivamente nos ambulatérios de Dermatologia, Cirurgia de
Cabega e Pescogo ¢ Endocrinologia ¢ enfermaria de Endo-
crinologia do Hospital das Clinicas da Universidade Federal
de Uberlandia no periodo de agosto de 2004 a maio de
2006. Trata-se de um estudo caso-controle onde os paci-
entes foram divididos em 4 grupos constituidos da seguinte
forma:

Grupo 1 (n = 49): pacientes com diagnoéstico,
realizado por um dermatologista, de UCI em atividade
definida pela presenga atual de lesoes de pele tipicas (urticas),
com desa.parecimento em menos de 24 horas, recorréncia
mais de 4 vezes por semana durante 6 semanas ou mais ¢
ctiologia desconhecida, apds investigagio clinica ¢
laboratorial;

Grupo 2 (n = 112): pacientes atendidos no am-
bulatério de Dermatologia, sem urticiria, com doengas de
pele de etiologia conhecida, ndo alérgica ou auto-imune;

Grupo 3 (n = 060): pacientes atendidos nos
ambulatorios de Endocrinologia ou Cirurgia de Cabega ¢
Pescogo com diagnoéstico de Tireoidite Cronica Auto-imune
(TCA) ou Doenga de Graves (DG). A primeira foi definida
pela presenga de qualquer anticorpo anti-tireoidiano asso-
ciada ao hipotireoidismo ou a altera¢des ultrassonograficas
compativeis com TCA ou exame histolégico confirmando a
presenga de infiltragdo linfocitiria no tecido tireoidiano inde-
pendente da presenga de disfungdo tireoidiana e anticorpos
anti-tireoidianos. A segunda foi definida por hipertireoidis-
mo associado a cintilografia com hipercaptagdo difusa da ti-
redide ou hipertireoidismo persistente por mais de 6 meses ¢
bécio difuso ou exoftalmia;

Grupo 4 (n = 29): pacientes atendidos no mesmo
ambulatorio do grupo 3, que apresentavam DNAT inclu-
indo bécio uni ou multinodular, bécio difuso coléide e can-
cer de tiredide, independente de tratamento prévio e sem ne-
nhuma evidéncia de DAT.

Os grupos 1 e 2 foram comparados quanto a presenga
de anticorpos anti-tireoidianos, cuja positividade foi definida
pelo método laboratorial utilizado e disfungdo tireoidiana,
definida como hipotireoidismo subclinico quando TSH
apresentava-se elevado e¢ T4 livre normal; hipotireoidismo
clinico quando TSH elevado e T4 livre baixo; hipertireoidismo
subclinico quando TSH baixo e¢ T4 livre normal; ou
hipertireoidismo clinico quando TSH baixo e T4 livre elevado.
Em todos os pacientes foram dosados anticorpo anti-
tircoglobulina (anti-Tg, VR até 45 UI/ mL), anticorpo anti-
tireoperoxidase (anti-TPO, VR até 35 UI/mL), horménio
tireoestimulante (TSH, VR = 0,44,0 mUI/mL) ¢ T4 livre
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(T4L, VR = 0,8-1,9 ng/dL), por ensaio imunométrico,
quimioluminescéncia (aparelho IMMULITE 200, kit DPC
Medlab). Para o diagnéstico de UCI, os pacientes portadores
de UC foram submetidos a investiga¢do da etiologia da doenga
por histéria detalhada, exame fisico ¢ realizagdio de exames
laboratoriais incluindo hemograma, VHS, TGO, TGP, fator
reumatéide (imunoturbidimetria), FAN (imunofluorescéncia),
IgE total (quimioluminescéncia), exame simples de urina e
exame parasitologico de fezes. Quando as enzimas hepaticas
apresentaram-se alteradas, foi investigada hepatite viral pela
realizagio de HBSAg e anti-HVC. Os exames laboratoriais
acima foram realizados para afastar doengas hematoldgicas
malignas (leucemias), doencas inflamatérias, hepatites virais,
doengas reumatologicas, infec¢do urindria e parasitose intes-
tinal, relatadas como possiveis causas de UC (19,20).

Os grupos 3 ¢ 4 foram constituidos por pacientes que
ja faziam controle na institui¢do e tinham diagnostico da do-
enga da tiredide bem definido pelos critérios descritos.
Foram questionados ¢ comparados entre si quanto a pre-
senga de UC, sendo considerados portadores da mesma
quando a historia clinica era compativel, ¢ submetidos a
mesma investigagdo para etiologia da UC realizada para os
pacientes do grupo 1.

Foram excluidos do estudo pacientes com urticéria fi-
sica ou para os quais foi encontrada uma clara etiologia para
a urticdria, menores de 16 anos, gestantes, portadores de
hepatite viral e pacientes que estavam em uso de medica-
mentos capazes de interferir na fun¢io tireoidiana, como
amiodarona, carbonato de litio ¢ interferon. A urticaria fisica
ocorre devido a um estimulo fisico direto na pele, como frio,
calor, luz solar, pressio ou vibragio. Os pacientes foram
considerados portadores deste tipo de urticiria quando a
histéria clinica apontava que a lesdo surgia apds contato com
um desses agentes fisicos (1).

O trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica e
todos os sujeitos aceitaram participar do estudo apds assinar
consentimento livre e esclarecido.

A anilise estatistica foi realizada pelos testes do qui-
quadrado ou teste exato de Fisher #wo-tail para comparar va-
ridveis categoricas; teste de Kolmogorov-Smirnof para testar
normalidade dos dados, teste ¢ de Student para andlise de
dados paramétricos ¢ de Mann-Whitney para os nio para-
métricos. Um valor de p < 0,05 foi considerado significativo.

RESULTADOS

Caracteristicas e comparacao entre o
grupo 1 (UCI) e o grupo 2 (controle)

Entre 49 pacientes do grupo 1, portadores de UCI, 37
(75,51%) eram do sexo feminino e 12 (24,49%) do
sexo masculino, com uma taxa mulheres/homens de
3/1. Os participantes encontraram-se na faixa etdria de
18 a 78 anos (média de 44,1 + 16,1 anos). O tempo
de evolugio da UCI variou de 2 meses a 20 anos ¢ 29
(48,97%) pacientes tinham angioedema.
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Em relagio ao grupo 2 ou grupo controle,
participaram 112 pacientes, dos quais 82 (73,21%)
eram do sexo feminino ¢ 30 (26,79%) do sexo mascu-
lino. A idade variou de 16 a 83 anos (média = 45,4 +
16,1 anos).

A prevaléncia de anticorpos anti-tireoidianos
nos dois grupos esti demonstrada na tabela 1. Em
relagdo a esses resultados, nao foi encontrada diferenga
estatisticamente significativa (p = 0,64). Considerando
um maior valor de ponto de corte para os anticorpos
anti-tireoidianos (> 100 UIl/mL) a fim de diminuir a
inclusdo de resultados falso-positivos, estes estiveram
presentes em 4 pacientes (8,16%) do grupo 1 e 8
(7,14%) do grupo 2, também ndo ocorrendo diferenca
estatistica (p = 0,75).

Quanto a disfunc¢io da tiredide, os pacientes
apresentaram-se como demonstrado na tabela 2. Nio
houve diferenca estatisticamente significativa (p = 0,36)
entre os dois grupos em relagio a presenga de qualquer
tipo de alteragio na fungio tireoidiana (tabela 2).

As caracteristicas dos 9 (18,36%) participantes do
grupo 1 nos quais foi demonstrada alguma altera¢io em
relagdio a presenga de anticorpos anti-tireoidianos ou
disfungdo tireoidiana, estio demonstradas na tabela 3.
Este subgrupo foi comparado com os restantes 40
pacientes com UCI que ndo tiveram qualquer evidéncia
de DAT, em relagio a tempo de evolugio de urticaria,
idade, valores de IgE total, presenca de hist6ria familiar
e pessoal de doenga auto-imune ¢ presenga de angioe-
dema. Nio foi verificada diferenca estatisticamente signi-
ficante (p = NS) em rela¢io a qualquer destes itens entre
pacientes com UCI com ou sem doenga de tiredide.

Caracteristicas e comparacao entre o
grupo 3 (portadores de DAT) e grupo 4
(portadores de DNAT)

O grupo 3 foi constituido por 60 pacientes, 4 homens
e 56 mulheres, idade média de 43,1 = 12 anos. Vinte
e sete (45%) tinham diagnéstico de DG e 33 (55%), de
TCA. Dois (3,33%) pacientes tinham histéria de UCI,

Tabela 1. Prevaléncia de anticorpos anti-tireoidianos em
49 pacientes com UCI (grupo 1) e 112 controles pareados
de acordo com o sexo e idade (grupo 2).

Anticorpos Grupo 1 (UCI) Grupo 2
anti-tireoidianos (controle)

n (%) n (%)
Anti-TPO 6 (12,24%) 7 (6,25%)
Anti-Tg 2 (4,08%) 8 (7,14%)
Total 6 (12,24%)* 11 (9,82%)*
*p=0,64

Anti-TPO, anticorpo anti-tireoperoxidase; anti-Tg, anticorpo
anti-tireoglobulina; UCI, urticaria cronica idiopatica.
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Tabela 2. Prevaléncia de disfuncgao tireoidiana em 49 pacientes com UCI (grupo 1)
e 112 controles pareados de acordo com o sexo e idade (grupo 2).

Disfuncio Grupo 1 (UCI) Grupo 2 (controle)
n (%) n (%)
Hipotireoidismo sub-clinico 2 (4,08%) 2 (1,78%)
Hipotireoidismo clinico 3(6,12%) 3(2,67%)
Hipertireoidismo sub-clinico 0 (0%) 3(2,67%)
Hipertireoidismo clinico 1(2,04%) 0 (0%)
Total 6 (12,24%)* 8 (7,14%)*
*p=0,36

UCI, urticaria croénica idiopatica.

Tabela 3. Caracteristicas e exames laboratoriais dos 9 pacientes com UCI e anticorpos anti-tireoidianos ou disfuncéao tireoidiana.

Sexo/ Tempo . HF de HP de
Paciente  idade  de UC TSH TAL  AntiTPO  AntiTg  Angicedema  goenca doenca
mUl/mL ng/dL Ul/mL Ul/mL i .
(anos) (anos) auto-imune auto-imune
1" F/68 2 2,0 1,3 20 <20 Ausente — —
2 F/64 3 4,9 1.1 <10 <20 Ausente — —
3% F/46 20 20,8 0,8 39 > 3000 Ausente — Vitiligo
4" F/41 20 2,9 1.1 342 <20 Ausente LES/irma —
5 M/63 4 0,006 3,7 20 22 Ausente — —
6t F/36 0,6 0,5 1,2 70 <20 Ausente — —
7t F/50 0,1 2,5 1,2 217 <20 Presente — Vitiligo
8 M/32 5 2,3 1,4 41 <20 Presente — —
ott F/66 20 1,7 1,6 > 1000 > 3000 Presente Doenca de —

Graves/filha

TSH, Hormoénio tireoestimulante (VR = 0,4-4,0 mUl/mL); T4L, T4 livre (VR = 0,8-1,9 ng/dL); Anti-TPO, anti-tireoperoxidase (VR até 35
IU/mL); anti-Tg, anti-tireoglobulina (VR até 45 IU/mL); a, anos; m, meses; F, feminino; M, masculino.

* Hipotireoidismo compensado diagnosticado anteriormente, em uso de levotiroxina.

** Diagnostico realizado durante o estudo.

** Diagndstico realizado durante o estudo, auséncia de bdcio ou ndodulo tireoidiano a palpacao.

T Presencga de anticorpos desconhecida anteriormente, sem disfungao tireoidiana.

1 paciente com doenca de Graves e hipotireoidismo apos tireoidectomia, em uso de levotiroxina.

no momento ativa em ambos. Entre estes, um paciente Em estudos onde foi encontrada maior preva-
tinha diagnéstico de DG e 1 de TCA, em tratamento  léncia de DAT em pacientes com UC, observou-se me-
com metimazol ¢ levotiroxina, respectivamente. A UC lhora das lesdes de pele em alguns pacientes apods tra-
precedeu o diagnoéstico da DAT nos dois pacientes. tamento com levotiroxina (8,22,23). Os autores suge-

O grupo 4 foi constituido por 29 sujeitos, 3 rem que existe uma relagdo de causa e efeito, ou seja,
homens ¢ 26 mulheres, idade média de 51,6 + 13,6 anos. DAT levaria ao desencadeamento da UCI. Outros, no
Dez apresentavam neoplasia tireoidiana, 7 bécio coldide, entanto, acreditam que, na verdade, uma parcela dos
8 nddulo tireoidiano benigno e 3 bdcio multinodular. pacientes com UCI tem uma etiologia auto-imune e sua
UCI foi encontrada em 1 paciente com bécio mul- relagdio com DAT ocorre pela ji conhecida maior possi-
tinodular e hipertireoidismo compensado, em tratamento bilidade de se encontrar diferentes doengas auto-imunes
com tapazol. A doenga de pele estava presente hd 8 anos entre pacientes susceptiveis, como ¢ demonstrado, por
¢ doenga tireoidiana havia sido diagnosticada hd 3 anos. exemplo, pela maior prevaléncia de vitiligo, alopecia

Nio houve diferenga estatistica quanto a  areata, doeng¢a de Adisson ¢ diabetes mellitus tipo 1 em
freqtiéncia de urticdria cronica entre os dois grupos (p  pacientes com DAT (10,24,25).

= 1,00) (tabela 4). Os casos de urticdria cronica auto-imune podem

ser rastreados pelo teste do soro autélogo (TSA), onde

. ocorre lesdo caracteristica no local onde ¢ injetado soro

DISCUSSAO do proéprio paciente via intradérmica (26). Assim,

considerando que pelo menos uma parcela dos

A associagao entre UC e DAT foi descrita por vdrios pacientes com UCI tem, na verdade, uma doenga auto-

autores, sendo considerada bem estabelecida (7- imune, seria plausivel acreditar que uma associagio com
14,21). Em nosso trabalho, concordando com poucos DAT realmente exista, visto tratar-se de duas doengas
relatos, esta associagdo nao ocorreu (16,17). com mecanismos patogénicos semelhantes.
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Tabela 4. Freqiiéncia de Urticaria Cronica em pacientes
com DAT (grupo 3) e DNAT (grupo 4).

Urticaria Crénica DAT DNAT

(grupo 3) (grupo 4)
Presente 2 (03,33%)* 1 (03,44%)*
Ausente 58 (96,67%) 28 (96,56%)
Total 60 (100%) 29 (100%)
*p =1,00

DAT, doenca auto-imune de tiredide; DNAT, doenga nao
auto-imune de tiredide.

No entanto, entre os trabalhos que encontraram
uma associagao entre DAT ¢ UC, a maioria apresentou
dificuldades metodologicas (7-11). A prevaléncia de
anticorpos anti-tircoidianos em pacientes com UC
variou de 11,7% a 28,6%. Em alguns desses estudos
(7,8,10), a freqiiéncia encontrada pelos autores nos
pacientes com UC foi semelhante a nossa (11,7%; 12,1%;
14% x 12%, respectivamente), mas, ao contririo deles,
ndo encontramos diferenga com o grupo controle. Os
grupos controle de alguns trabalhos ndo foram pareados
de acordo com os pacientes com UC (7), enquanto
outros usaram como compara¢io dados de estudos
epidemiolégicos (8,9,11). Isso pode ter levado a
conclusdes equivocas ji que a prevaléncia de DAT ¢
influenciada por diferengas regionais, principalmente em
relagdo ao consumo de iodo (27). Assim, o ideal é que se
utilize um grupo controle constituido por sujeitos da
mesma regido. Além disso, DAT vem aumentando
devido aos programas de ioda¢io do sal (28), logo, a
comparagio de dados recentes com estudos
cpidemiolégicos mais antigos poderia mostrar uma
diferenca de prevaléncia que nio existe. Outro aspecto ¢é
que DAT ¢ mais comum no sexo feminino e na faixa
etaria acima de 40 anos, como ocorre também na UC
(4,29,30). Assim, comparar uma séric de pacientes
portadores de UC com dados de estudos epidemio-
loégicos que contém semelhante ntimero de homens e
mulheres e inclui vérias faixas etdrias pode levar a erros na
interpretagio dos dados. Além disso, outros autores
utilizaram para a andlise estatistica diferentes critérios de
presenca de anticorpos anti-tireoidianos para os pacientes
com UC e controles (qualquer anticorpo positivo para o
primeiro grupo ¢ apenas ambos positivos para o se-
gundo) (10). Assim, se considerdssemos o mesmo cri-
tério para os dois grupos, nao haveria diferenca estatistica
¢, portanto, ndo se poderia concluir a favor de uma
associagdo entre as duas doencas, como foi feita.

Por outro lado, em outros estudos, foi encon-
trada uma associag¢io entre DAT ¢ UC utilizando uma
metodologia mais adequada (12-14). Kullavanijaya ¢
cols. (12) demonstraram uma prevaléncia de anti-
corpos anti-tireoidianos em pacientes com UCI de
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21% contra 9% no grupo controle. A freqiiéncia
descrita por Verneuil e cols. (13) foi de 26% ¢ 3,3%,
respectivamente, ¢ por Toubi e cols. (14), de 12% e
0%, respectivamente. No primeiro encontramos
semelhanga com os nossos dados em relacdo ao grupo
controle (9,82% em nosso trabalho ¢ 9% no de
Kullavanijaya e cols.). No entanto, no grupo de
doentes com UC a prevaléncia foi bem maior que a
descrita em nossa série de pacientes (21% x 12%,
respectivamente) (12). Por outro lado, Toubi ¢ cols.
(14) relatou uma freqtiéncia semelhante a encontrada
em nosso estudo em relagio aos portadores de UC,
mas em seu grupo controle ndo foi encontrada DAT.

Outros autores descreveram uma freqiiéncia
muito pequena de DAT em pacientes com UC (1,14%
e 2,0%) (16,17). Esses resultados podem ter sido
subestimados, pois ndo se tem informagdo se ocorreram
casos de positividade de anticorpos sem comprometi-
mento da produ¢io hormonal, visto que todos os pa-
cientes relatados com DAT tinham ambos, anticorpos
positivos e disfungdo tireoidiana. Além disso, esses estu-
dos nido foram designados especificamente para este fim.
Apesar das consideracdes acima, seus resultados cha-
mam a atengdo para o fato de que ¢é possivel que, nem
sempre, a freqtiéncia de DAT em pacientes com UC seja
importante, visto que a prevaléncia encontrada ¢ seme-
lhante a da populagio geral.

Esta discrepancia nos diversos trabalhos se man-
tém quando analisamos a freqiiéncia de UCI em pa-
cientes com doenga tireoidiana. Espera-se, considerando
a possibilidade de associagio entre as duas doengas, que
também se encontre mais casos de UCI entre pacientes
com DAT do que naqueles com DNAT ou na populagio
geral. No entanto, hd apenas dois estudos anteriores ao
nosso que avaliaram esta prevaléncia, tendo encontrado
resultados discrepantes (13,18). Em nosso trabalho, nao
encontramos maior freqiiéncia de UCI em pacientes
com DAT quando comparados a pacientes com DNAT,
concordando com o achado de auséncia de relagio entre
essas doengas quando avaliamos presenga de DAT em
pacientes com UCI. Nio tivemos um grupo controle
com uma amostra de sujeitos ndo acometidos por
qualquer doenga tireoidiana, porém Lanigan e cols. (18)
relataram maior prevaléncia de UCI em pacientes com
DAT do que em dois grupos controles: um de pacientes
com doenga tireoidiana sem auto-anticorpos ¢ outro de
pacientes sem doengas de tiredide, sugerindo que, quan-
do ocorre, esta associagdo esta relacionada a presenca de
auto-imunidade.

Assim, hd uma grande diferenca entre os dados
encontrados por varios autores. Muitos fatores podem
explicar essa discrepincia. A metodologia cientifica
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variou nos diversos trabalhos incluindo diferengas nos
ensaios usados para dosagem de anticorpos anti-tire-
oidianos e nos valores de corte considerados, mesmo
quando um tnico ensaio foi utilizado; defini¢io de
diferentes critérios diagnésticos para DAT e UC e, mais
importante, composi¢io dos grupos controle. Outro
fato importante ¢ que, cOMO NO NOSSO €aso, N0 se
avaliou em todos os trabalhos qual a percentagem de
Urticdria Cronica Auto-imune (UCA) entre todos os
casos de UC. O’Donell ¢ cols. (24), em seu estudo,
demonstraram que a associa¢do entre UC ¢ DAT ocor-
re apenas em um seleto grupo de pacientes com um
TSA positivo que os classifica como portadores de
UCA. Os mesmos encontraram anticorpos anti-tire-
oidianos positivos em 20% de 90 pacientes com UC ¢
TSA positivo e em 4,34% de 92 pacientes com o teste
negativo. Considerando o grupo como um todo (n =
182), descreveram uma taxa de 12,08%, préximo da
prevaléncia encontrada em nosso trabalho. Como toda
doenga auto-imune, provavelmente a UCA depende de
fatores genéticos (genes de susceptibilidade, haplétipos
de HLA) associados a fatores que gerariam a ativagio
do processo de auto-imunidade. Estes podem ser
ambientais, incluindo exposi¢io a certos alimentos,
agentes infecciosos, tipo de clima, estilo de vida e
inameros outros, sendo aqui apenas especulativos.
Diferentes populagdes podem apresentar caracteristicas
genéticas ¢ ambientais que predispdem a um maior
nimero de UCA entre todos os casos de UC. Assim,
nestas, provavelmente encontraremos também maior
prevaléncia de DAT, mesmo considerando a amostra
como um todo. Na nossa amostra ¢ na de outros
estudos onde nio se pode demonstrar associacio entre
as duas doengas, pode ter ocorrido que a maioria, ou
pelo menos grande parte, dos pacientes ndo tenha
qualquer indicio de auto-imunidade em rela¢io a sua
doenga de pele, como encontrado por O’Donnel e
cols. (24). Desta forma, a probabilidade de se encontrar
maior prevaléncia de DAT quando se estuda um pool de
pacientes com UCI, dependeria do nimero de casos
com UCA existentes. Se estes s30 poucos, a associagao
entre as duas doengas pode ndo ser verificada.

Outro aspecto interessante ¢ que, provavel-
mente, a presenga isolada de auto-imunidade nio é o
tnico fator que prediz uma associa¢do entre as duas
doengas. Alguns autores, por exemplo, encontraram
alta taxa de UCA em pacientes com UC (43%), porém
baixa prevaléncia de DAT (2%) (16). Destaca-se aqui
também o trabalho de Bakos e Hillander (31), que
analisando pacientes com UCA com e sem DAT,
encontraram uma freqiiéncia de infec¢do por H. pylory
de 90,9% contra 46,7%, respectivamente. A cepa com

1082

o antigeno de 120 KDa CagA também foi mais
prevalente no grupo com DAT. Acredita-se que esta
cepa de H. pylory, por produzir uma peroxidase muito
semelhante a tireoperoxidase, pode levar a auto-
imunidade tireoidiana por um mecanismo de mi-
metismo molecular. Assim, alguns pacientes com UCA
teriam maior prevaléncia de anticorpos anti-tireoi-
dianos se também fossem expostos a determinadas
cepas de H. pylory. Apesar de ser um tnico trabalho e
haver a necessidade de outros estudos para confirmar
esses achados, os resultados encontrados apontam para
a possibilidade de que virios fatores, a maioria
provavelmente desconhecidos, possam contribuir para
diferentes associagoes ou prevaléncias de DAT entre
pacientes com UC.

Outra questdo a ser levantada ¢ a alta freqiiéncia
de anticorpos anti-tireoidianos no grupo controle
encontrada em nosso trabalho, diferente da maioria
dos relatos de outros autores (7,10,13,14). Ressal-
tando as criticas ja realizadas quanto a composi¢io dos
grupos controle em alguns destes estudos, a alta
prevaléncia de DAT no nosso grupo pode ter ocorrido
devido a maior propor¢io de mulheres em relagio aos
homens. No entanto, também pode ter sido influ-
enciada pelo aumento progressivo da incidéncia de
DAT devido ao maior consumo de iodo pela po-
pulac¢io, como ji relatado acima (28). Isto também
seria um dos fatores que poderiam explicar os re-
sultados negativos encontrados em nosso estudo. Ora,
se duas doengas podem ocorrer juntas como UC e
DAT, ligadas por um mecanismo fisiopatoldgico
comum, no caso a auto-imunidade, um fator am-
biental diferente que favorega a maior incidéncia de
apenas uma poderia diminuir o grau de associagio
entre as duas doencas. Assim, se DAT vem aumen-
tando devido a maior ingestdo de iodo e este fator nio
tem relagio com o desencadeamento da urticaria, mais
pacientes poderdo apresentar DAT sem urticaria.

Assim, alguns fatores podem ser mais impor-
tantes na indugio de DAT, outros na indu¢ao de UCA
¢ ainda outros podem contribuir para esta associagdo
quando uma das doengas, UC ou DAT, ji estiver
presente, contribuindo para a grande discrepancia
entre os dados encontrados na literatura.

CONCLUSAO

Nio foi possivel demonstrar, em nosso trabalho, a
associacio entre DAT e UCI sugerida por virios
outros autores. Isso indica que, pelo menos em al-
gumas populagdes, esta pode ndo existir, nio se jus-
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tificando a investiga¢do rotineira de DAT em pacientes
com UCI e vice-versa. Outros trabalhos, com amostras
maiores, deverdo ser realizados para melhor compreen-
sdo destes achados.
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