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O acompanhamento de processo de gradativa instalacio de atrofias mus-
culares nos quatro membros, mormente nos inferiores, de dominancia distal, em
jovem paciente tireoidectomizada meses antes, motivou estudar o provavel papel
da glandula tiredide na génese dos polimorfos quadros neuromusculares. Logo-
thetis 3 sugeriu, em 1961, a seguinte sistematizagdo no que diz respeito as pato-
logias relaciondveis & funcdo tireoideana: A — Miopatias resultantes do hiper-
tireoidismo: 1, miopatia tireotdxica aguda; 2, miopatia tireotéxica cronica; 3,
oftalmoplegia endocrina. B — Miopatias algumas vezes associadas com hiper-
tireoidismo: 1, miastenia gravis; 2, paralisia periodica. C — Manifestagées neu-
rologicas na tireotoxicose: 1, lesdbes no nervo Optico e retinopatia; 2, crises
tireotoxicas e coma; 3, encefalomiopatia tireotéxica aguda; 4, sindromes do neu-
ronio motor superior; 5, disritmia elctrocortical tireot6xica e crises convulsivas;
6, tremor tireotoxico e coréia; 7. parkinsonismo na tireotoxicose. D — Manifes-
tagdes psiquidtricas no hipertireoidismo. Atente-se para o fato da inexisténcia de
qualquer referéncia a neuropatia periférica no curso do hipertireoidismo.

Chamou-nos particularmente a atengdo, afora o grande numero de formas
de apresentacdes clinicas, as multiplas teorias etiopatogénicas, nido raramente
confusas e contraditérias, o que revela a necessidade de investigagbes mais crite-
riosas sobre o tema. E repetida a omissdo, nos trabalhos consultados, dos pro-
vaveis mecanismos de producdo de variadas formas clinicas, o que refor¢a e
reconhece a necessidade de melhores conhecimentos das interagbes tiredide-nervo
periférico e musculo.

Graves, em 1835, e Basedow, em 1840, citados por Ramsay?, foram os
primeiros a estabelecer a relagdo entre hipertireoidismo e fraqueza muscular. Du
Cazal, em 1885, citado por Logothetis 3, notificou caso de simultineo desenvol-
vimento de tireotoxicose e intensa atrofia muscular. Desde entdo, véarias sin-
dromes neuro-musculares tém sido descritas em pacientes tireotoxicos. Hed e col.,
citados por Ludin e col. ¢+ descreveram quadro de paresia dos musculos distais
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dos membros inferiores, com discreta atrofia, diminui¢do da sensibilidade vibra-
toria e diminuicdo ou aboli¢do dos reflexos profundos em pacientes hipertireoi-
deos. Ludin e col4 estudaram eletromiograficamente 13 doentes hipertireoideos
e notaram que 8 apresentavam sinais de neuropatia. Chollet e col., citados por
Arnould e col.* também relataram dois casos de neuropatia periférica no curso
do hipertireoidismo. Arnould e col.1 estudaram padecentes hipertireoideos que
apresentavam quadro de neuropatia periférica, cujos achados eletromiograficos
sugeriam origem medular, comprovando as observacdes de Silvers e os estudos
histologicos de Aizenstein, citados por Arnould?, que haviam evidenciado lesdes
na ponta anterior da medula. Ludin e col.4, em seus estudos: ndo haviam
encontrado qualquer comprometimento das células da ponta anterior da medula
e concluiram trarar-se, portanto, de lesio dos nervos periféricos. Conclui-se que
tanto as formas medulares como as distais de neuropatias sdo susceptiveis de
serem encontradas no hipertireoidismo, embora sua raridade e, portanto, os
poucos relatos existentes na literatura, ndo nos permitam, segundo Bastron 2,
afirmar e estabelecer um vinculo direto entre a endocrinopatia e essas neuro-
patias.

A forma pela qual o excesso de horménio tireoideano age varia nas diver-
sas doencgas neuromusculares de origem tireotoxica. Os mecanismos de producgao
das variadas formas de apresentacdo clinica sdo contraditérios, ndo havendo
mesmo, em algumas delas, consenso geral. Sabemos ser dificil o estabelecimento
da relagdo entre hipertireoidismo e neuropatia periférica, mesmo porque, a hiper-
fungdo tireoideana é comum e a neuropatia periférica simultinea, de ocorréncia
rara. Entretanto, a evidéncia de melhora do quadro neuritico com o restabele-
cimento da fungdo tireoideana, constitui forte argumento a favor dessa relagido
causall. Mc Comas e col.5, ao realizarem estudos eletrofisiologicos em 20
pacientes hipertireoideos, encontraram numero reduzido de motoneurdnios fun-
cionantes, disttirbio este reversivel apos a corre¢do do estado tireotoxico. Com
este estudo, levantou-se a possibilidade até de que a “miopatia proximal”, que
ocorre em doentes com tireotoxicose, seja devida a disturbio funcional dos ramos
terminais dos axdnios motores, e ndo ao efeito primario do hormonio tireoideano
sobre as fibras musculares 6

OBSERVACAO

D.A.A.,, 23 anos, branca, balconista, natural do Rio de Janeiro, registro 44.996
do INDC da UFRJ. Inicio da doenca hi aproximadamente 1 ano e 6 meses (abril/1981),
com progressiva diminuicio de forga nos membros inferiores, de predominancia distal.
Concomitantemente houve aparecimento de nervosismo, irritabilidade, taquicardia, ins6-
nia, intolerdncia ao calor e emagrecimento. Em julho j4 apresentava grande dificuldade
na deambulagéo. Seis meses mais tarde (outubro), poucas semanas apés tireoidectomia,
houve grande piora da deficiéncia motora, instalando-se atrofias musculares, pertur-
bagbes sensitivas e vegetativas (hipotermia), dominantes nas porgdes distais dos mem-
bros inferiores. Na ocasifio, procurou servico médico, sendo presecrito complexo vita-
minico e conduta fisidtrica, cumprindo as orientacSes recebidas, entretanto, sem resul-
tados satisfatorios. Antecedentes — Submetida, em agosto de 1981, a cirurgia da tireéide,
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cujo diagnéstico histopatolégico revelou bécio difuso téxico. Antes do tratamento cirtr-
gico, as dosagens hormonais mostraram T3 dentro dos limites da normalidade (126
ng/dl) e T4 elevado (7,9 mcg%). N&o fez uso de qualquer medicagiio apés tireoidec-
tomia, Houve episG6dios de hipertensdo arterial anteriormente. Nega etilismo. Nega casos
semelhantes na familia. Exame direto — A inspecdo observa-se exoftalmia bilateral,
cicatriz cirurgica na regido anterior do pescogo, tremor fino nas mios, intensa atrofia
distal dos membros inferiores (Fig. 1). Tire6ide impalpdvel. Nido foram evidenciadas
alteragdes significativas ao exame dos aparelhos cardiovascular, respiratério, gastro-intes-
tinal e génito-urinario. Exame mneurolégico — N#o h4& sinal de Romberg. Marcha
escarvante bilateral, Preservada a amplitude de movimentos dos membros superiores,
diminuida nas extremidades distais dos membros inferiores. Manobra de Pitres posi-
tiva bilateralmente para a extensfio dos pés. Forga muscular preservada nos membros
superiores e diminuida, simetricamente, nos segmentos distais dos membros inferiores.
Hipotonia nos membros inferiores. Reflexos cutineo-plantares inaparentes bilateralmente.
Reflexos profundos presentes e simétricos nos membros superiores; abolidos nos
inferiores. Hipoestesia t4til, térmica e dolorosa “em bota”. Abatiestesia e hipopales-
tesia nas extremidades distais dos membros inferiores, Ndo h4 espessamento de troncos
nervosos. Exames complementares — N&o foram encontradas alteragées nos seguintes
exames sanguineos: hemograma, glicose, uréia, creatinina, VDRL e prova de tolerincia
a4 glicose. Eletroforese de proteinas mostrou hipergamaglobulinemia de 22%. Avaliacdo
endécrina realizada ng Hospital Universitdario, em agosto de 1982, revelou-se dentro
dos padrdes normais, excetuando-se a captacdo de I131 que mostrou persisténcia do
lobo direito da tiredide, Nova avaliagéo, dois meses apds, mostrou T3 de 70 ng/dl
(N = 72-214), T4 de 4,0 mecg/dl (N = 4,56-12) e TSH de 57,0 meu/ml (N = 0 - 6,5),
por técnica de radioimunoensaio (Prof. Helion Pévoa). Exames de urina, de liguido
cefalorraqueano e radiolégicos (térax, coluna téraco-lombar e baciad dentro dos lmi-

Fig. 1 — Caso D.A.A.: & esquerda, exoftalmia bilateral; a direite, amiotrofia dominan-
temente distal dos membros inferiores.
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tes da normalidade. O eletromiograma mostrou-se sugestivo de alteracdo do tipo neuro-
génico. N&o foram obtidos potenciais evocados pela estimulacdo do nervo tibial pos-
terior. Bi6psia do nervo sural realizada em 26/10/82 evidenciou desaparecimento completo
da bainha de mielina e proliferagdo pequena das células de Schwann. Ligeiro aumento
do tecido conjuntivo do perineuro e do endoneuro (Figs. 2 e 3). Evolu¢do — As ma-
nifestagées neurol6gicas motivaram duas internacSes. Na primeira, gqrando iniciamos
as investigagdes por meio de exames complementares, o quadro neurolégico manteve-se
inalterado durante um més, porém, queixava-se de nervosismo, irritabilidade, ins6nia.

Fig. € — Caso D.A.A.: corte transversal do mervo periférico vendo-se espessamento do
perineuro e desaparecimento das bainhas de mielina. Tricrémio de Gomori; ocular
10 X; objetiva 24 X.

ando desaparecimento

— ’ i de iférico moStT
Fig. 3 — Caso D.A.A.: corte longitudinal de nervo perif bjetive € X.

da bainha de mielina. Tricrémio de Gomori; ocular 10 X
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intolerincia ao calor e emagrecimento. A pressfo arterial variou entre 100 x 60 ¢ 120 x 80
mmHg e o pulso radial de 80 a 104 bpm. Obteve alta, sendo medicada com vita-
minas do complexo B. Manteve-se relativamente bem durante 3 meses, voltando mesmo
a trabalhar. Encaminhada ao servico de Endocrinologia do Hospital Universitiario para
reavaliacio hormonal, ficou demonstrado que o TSH, T3 e T4 encontravam-se com
valores normais, embora houvesse na ocasifio piora simultdnea das manifestacdes neu-
rolégicas e endécrinas. Reinternada em segrida, observamos acentuacfio das amiotrofias
nos membros inferiores, assim como quase abolicdo dos reflexos profundos nos supe-
riores, Nessa oportunidade, evidenciamos hipergamaglobulinemia, acentuada elevagdo do
TSH e completa desmielinizacdo nervosa periférica. Recebeu alta em 06/11/82, medicada
com 200 mg de tiamina, 80 mg de propranolol e orientacdo fisidtrica, sendo desacon-
selhado o uso de propiltiouracil, pelos riscos que esta droga oferece em pacientes
com dosagens hormonais (T3 e T4) inalteradas.

COMENTARIOS

Desde o século passado se conhece a relagdo entre certas doengas neuro-
logicas e hipertireoidismo, e, ainda hoje, em que pesem as sofisticadas técnicas
de pesquisa, sdo polémicos os mecanismos pelos quais os excessos de hormodnios
tireoideanos interferem na génese das neuropatias.

Merece destaque a raridade do quadro neuroldgico periférico quando com-
parado a freqiiéncia do hipertireoidismo. Acreditamos, em parte, que o diagnds-
tico precoce aliado a instituicdo da moderna terapéutica anti-tireoideana expli-
quem o fato do ndo desenvolvimento de neuropatia periférica nos padecentes
de hipertireoidismo. Sabemos, entretanto, que mesmo a literatura mais antiga,
excepcionalmente, faz referéncia, correta ou ndo, ao tema em apreco. Outro
registro importante que deve ser enfatizado, € a ocorréncia de recentes estudos
que sugerem como causa da miopatia proximal, o distirbio funcional nos ramos
terminais dos axOnios motores, contrario ao processo primdario das fibras mus-
culares .

A proposito do caso observado, julgamos como fortes as evidéncias da
relacdo entre o processo de hiperfuncio tireoideana e a sindrome polineuritica.
Doente jovem, do sexo feminino, grupo no qual a patologia endocrina é mais
comum, com quadro de polineuropatia predominando nos membros inferiores,
com atrofias musculares distais, marcha escarvante bilateral, hipotonia, aboli¢do
de reflexos profundos e hipoestesia superficial “em bota”. As alteracdes da
sensibilidade profunda provavelmente estdo ligadas as graves lesOes das vias
aferentes, confirmadas pela biopsia nervosa, mesmo porque ndo havia outros
sinais de envolvimento cordonal posterior. Consideramos como relevante o fato
de ter o quadro motor iniciado simultaneamente aos sinais e sintomas de dis-
funcdo tireoideana. assim como sua evolugdo fazer-se sob forma ondulante,
coincidente as exacerbacbes e remissdOes das perturbagdes endocrinas, evolugdo
esta sabidamente caracteristica dos processos auto-imunes.

A literatura é omissa a respeito do possivel mecanismo gerador deste
processo, e, segundo a maioria, os dados existentes sdo insuficientes para se
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estabelecer relacdo causal. De posse do que consta na literatura, acrescido de
elementos do presente caso, achamos oportuno lembrar a possibilidade de ocor-
réncia de procesco multifatorial em que, isolada ou combinadamente, estariam
envolvidos intoxicacdo enddégena, caréncia e auto-imunidade. A) Processo Toxico
— Analogamente ao que ocorre na polineuropatia alcodlica, em que se reconhece
a agdo toxica do alcool sobre o nervo periférico, se bem que em plano secun-
dano. Ao mesmo tempo, sabemos do resultado do estado de intoxicacdo en-
dogena nos urémicos, que em 10% dos casos sdo acompanhados de polineuro-
patia. Assim, a manutencido cronica de hipertireoidismo, teoricamente, poderia
exercer a¢do nociva sistémica sobre os nervos periféricos. B) Processo Carencial
— E sabido que na hiperfungéo tireoideana ocorre hipermetabolismo e, por con-
seqiiéncia, catabolizagdo excessiva, mesmo de vitaminas. Teoricamente, o hiper-
metabolismo levaria a pluricaréncia, sobretudo em tiamina, elemento importante
na mielinizagdo. Coincidéncia ou ndo, houve melhora do quadro neuritico apos
a administracdo de complexo B. E bem verdade que, concomitantemente, houve
melhora do quadro endocrino. C) Processo Auio-Imune — A hipdtese de meca-
nismo auto-imune parece proceder, visto ser a enfermidade de Graves exemplo
classico. Afora a base auto-imune, a evolugdo com exacerbagOes e remissoes
incompletas no quadro motor é forma quase constante e sugestiva destes pro-
cessos. Forte argumento a favor destas consideragbes é a hipergamaglobulinemia
encontrada (22%) também acontecimento notdério em doengas auto-imunes. Para
concluir, o processo evolutivo da polineuropatia acompanhou, de perto, as exa-
cerbacoes e remissoes do quadro endécrino e, desta forma, a teoria de agdo
toxica do excesso de hormdnio tireoideano sobre os nervos periféricos ndo pode
ser abandonada.

Devido as fortes evidéncias clinicas, parece coerente que a degeneragio
neuritica periférica no curso do hipertireoidismo possa ser denominado de “poli-
neuropatia tireotdxica”, em que pesem os contraditérios resultados laboratoriais.
A inexisténcia na atualidade de alteragdes nas dosagem hormonais (T3 e T4)
realizadas em duas oportunidades por servigos de reconhecida competéncia, obvia-
mente que comprometem a relacdo entre neuropatia periférica e hipertireoidismo.
No entanto, ndo sdo decisivas para afastar a relacdo aventada, mesmo porque
evidenciamos acentuada elevacdo do TSH, provavelmente relacionda com a
tireoidectomia. De hd muito sabemos que os elementos clinicos sdo mais impor-
tantes que os laboratoriais e a persisténcia de manifestacées como nervosismo,
irritabilidade, insOnia. taquicardia, intolerancia ao calor e tremor fino nas maos
indicam hiperatividade glandular. Recentemente, sabemos mesmo que a discre-
pancia endocrinologica clinico-laboratorial pode ser explicada por interagdes
medicamentosas, sendo a aspirina um dos mais lembrados na interferéncia dos
resultados. Apesar de coutar somente com parte do lobo direito da glandula,
lembramos, ainda, a possibilidade da hiperfun¢do enddcrina poder decorrer de
processo de natureza hipotaldmica (hipertireoidismo tercidrio), embora nao exis-
tam ocorréncias dos elementos da chamada “esfera hipotalamica” no presente
caso. Desconhecemos, no momento, capacidade de dosagem, em nosso meio,
de fator de liberacdo do hormonio tireo-estimulante, o que impede argumenta-
¢do pertinente.
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RESUMO

Os autores apresentam, com apropriada documentacdo de exames subsidia-
rios, a discussdo de caso inusitado de polineuropatia sensitivo-motora, no curso
de franco processo hipertireoideano, parecendo mesmo ser coerente denomina-lo
de “polineuropatia tireotéxica”. A despeito do escasso nimero de trabalhos a
propodsito do tema, fortes argumentos sdo lembrados no sentido de se ligar o
processo de hipertireoidismo a progressiva degeneragdo simultinea, simétrica e
distal dos nervos periféricos. Ao final, mostra-se a dificuldade de se reconhecer
a etiopatogenia do processo de degeneracdo dos nervos periféricos, lembrando,
porém, a possibilidade de ser de natureza toxica, carencial ou auto-imune.

SUMMARY

Polineuropathy in the course of hyperthyroidism. Case report.

The authors report a pertinent documented with subsidiary examination
uncommon case of sensitive-motor polineuropathy, in the course of hyperthy-
roidism, looking like be coherent to give it the name of “thyrotoxic polineuro-
pathy”. In despite of few scientific works on this subject, strong arguments
are presented intending to link the process of hyperthyroidism and the pro-
gressive degeneration, distal, symmetric and simultaneous, of peripheric nerves.
Final considerations show the difficulty of recognizing the etiopathogeny of the
degenerative process of peripheral nerves remembering the possibility of toxic,
carencial or auto-immune nature.
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