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RESUMO — Os valores das dosagens de T3 e de T4
diferenciaram os pacientes com boa e má evolu-
ção durante a internação em unidade de terapia
intensiva.

OBJETIVO. Procurar indicadores para o prognósti-
co de doentes graves por meio do estudo seqüencial
dos níveis séricos dos hormônios tiroidianos.

MÉTODOS. Os autores mediram as iodotironinas
(T3,  T4 e rT3) por ocasião da entrada e da alta de 42
pacientes internados em unidade de terapia intensi-
va. Verificaram, também, os dados referentes à últi-
ma coleta de outros 17 doentes, transferidos para a
UTI após o início do quadro clínico.

RESULTADOS. Comparando pacientes que evoluí-
ram bem com aqueles que foram a óbito, observa-
ram, nos primeiros, níveis iniciais normais de T4
em 76% dos casos, valores que se mantiveram está-

veis ou se elevaram em 65% dos pacientes durante a
internação, de tal forma que níveis normais de T4
estavam presentes em 70% dos casos por ocasião de
sua alta. Ao contrário, 56% dos pacientes que evoluí-
ram mal já apresentavam T4 inicial baixo, que dimi-
nuiu ainda mais em 95% dos pacientes durante a
internação, notando-se valores baixos em 81% dos
casos por ocasião da última amostra. Os valores de
T3 e de T4 em conjunto também diferenciaram os
pacientes com boa e má evolução.

CONCLUSÃO. Os autores sugerem que a observação
dos níveis séricos das iodotironinas pode oferecer
importante subsídio na avaliação prognóstica de
doentes em estado grave.

UNITERMOS: Hormônios tiroidianos. Síndrome do euti-
roidiano doente. Terapia intensiva.

INTRODUÇÃO

Os pacientes portadores de doenças graves, agu-
das ou crônicas, apresentam uma série de alterações
dos níveis dos hormônios tiroidianos. Esses doentes,
habitualmente em eutiroidismo clínico, mostram,
quase sempre, valores baixos de triiodotironina total
(T3), normais de tiroxina total (T4) e elevados de
triiodotironina reversa total (rT3)1-9. Esta situação,
denominada “síndrome do T3 baixo” ou “síndrome do
doente grave em eutiroidismo (SDGE)”, pode ocorrer
em cerca de 70% dos pacientes internados por doen-
ça grave; muitas vezes, este grupo de doentes apre-
senta não apenas diminuição de T3, mas também de
T41-9. A patogênese destas alterações hormonais ain-
da não está totalmente esclarecida, sabendo-se que
esses doentes possuem uma inibição da 5'-desiodase,
enzima que realiza a conversão periférica de T4
em T3, causada por vários fatores, entre os quais
se destacam a produção excessiva de corticóides
induzida pelo estresse10, a diminuição de captação de
T4 pelos tecidos, o que limitaria a disponibilidade de
substrato11 e a secreção de citocinas12. Além disso, a
queda do T4 total sérico observada nesses pacientes
é devida, provavelmente, à presença de fatores

circulantes que competem com o T4 pela ligação à
globulina ligadora de tiroxina (TBG), a principal
proteína carregadora dos hormônios tiroidianos13,14.
O significado fisiopatológico completo dessa dimi-
nuição da conversão periférica de T4 em T3, além da
definição do real estado tiroidiano desses pacientes,
são questões que ainda permanecem em aberto1.

Vários autores têm observado uma estreita rela-
ção entre as variações dos níveis dos hormônios
tiroidianos com a evolução clínica dos doentes, a
ponto de correlacionar os valores hormonais com o
seu prognóstico15-18. Assim, a queda significativa dos
valores de T4 estaria associada a uma evolução pior,
enquanto que os doentes que apresentam T4 estável,
geralmente, evoluem bem. Estas observações forne-
cem um subsídio importante ao intensivista, que
poderia, assim, dispor de um parâmetro importante
de acompanhamento do paciente em estado grave.
Alguns autores têm, também, sugerido a monito-
rização de doentes crônicos por meio da medida dos
hormônios tiroidianos para a indicação de hospita-
lização, como portadores da síndrome de imuno-
deficiência adquirida (AIDS)18.

Neste trabalho, estudamos as alterações dos hor-
mônios tiroidianos em pacientes com doenças graves
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internados em unidade de terapia intensiva com o
objetivo de estabelecer índices de acompanhamento
e/ou prognóstico.

MATERIAL E MÉTODOS

Estudamos os valores das iodotironinas em 42
pacientes internados em Unidades de Terapia Inten-
siva (UTI) do Hospital São Paulo da Escola Paulista
de Medicina, Universidade Federal de São Paulo.
Todos eram portadores de doenças graves que obri-
gavam o emprego de cuidados intensivos em unidade
especializada.  Excluímos todos aqueles pacientes
portadores de doenças com mal prognóstico a priori,
como carcinomatose, traumas craniencefálicos com
morte cerebral e intoxicações exógenas irrecupe-
ráveis, assim como aqueles em que havia qualquer
evidência ou suspeita de tiroidopatia presente ou
pregressa, além dos usuários de drogas que pudes-
sem interferir nos testes de função tiroidiana. As-
sim, dos 42 doentes estudados, dez encontravam-se
em choque de diversas etiologias, seis apresentavam
processos infecciosos sistêmicos graves, seis haviam
sofrido infarto agudo do miocárdio, três eram porta-
dores de insuficiência renal aguda em nível dialítico,
nove estavam em coma por trauma craniencefálico,
dois apresentavam insuficiência cardíaca conges-
tiva e seis eram politraumatizados graves. Todos os
pacientes foram cuidadosamente acompanhados
com exames clínicos e dosagens laboratoriais seria-
das, desde a sua internação até a alta da UTI. Além
desses 42 pacientes, estudados por toda a evolução
na UTI, acrescentamos também, neste trabalho, os
dados referentes à última coleta de outros 17 doen-
tes, transferidos para a UTI após o início do quadro
crítico.

Colhemos diariamente amostras de sangue destes
59 pacientes entre 7 e 9 horas, para dosagem de T3,
T4 e rT3 totais, utilizando radioimunoensaios pre-
viamente descritos19,20.

Realizamos a análise estatística por meio de testes
não paramétricos para variáveis não contínuas. Uti-
lizamos o teste do qui-quadrado (χ2) para amostras
independentes na comparação dos grupos. Fizemos a
comparação dos valores iniciais e finais por meio do
teste de Wilcoxon em cada grupo de pacientes, com
boa ou má evolução. Para analisarmos a evolução dos
pacientes para óbito ou alta da UTI, utilizamos o
teste de Mann-Whitney.

Consideramos com boa evolução os pacientes que
receberam alta da UTI e permaneciam em bom
estado após 72 horas; com má evolução, considera-
mos os que morreram durante a internação ou nas 72
horas subseqüentes à alta da UTI.

RESULTADOS

 Notamos, de maneira geral, diminuição do T4
quando o paciente piorava, e elevação do T4 quando
ele apresentava melhora do quadro clínico. Embora
apresentasse tendência semelhante, o T3 sofreu
maiores influências de fatores intercorrentes na
doença de base, como picos febris, arritmias, etc. O
rT3 variou, geralmente, de maneira inversa ao T3,
embora seja mais difícil correlacioná-lo com os even-
tos clínicos. Entretanto, o uso das drogas e os vários
fatores intervenientes na própria doença de base ou
que a ela se acresceram, como o surgimento de
infecções secundárias e a deprivação calórica por
deficiente aporte nutricional, além da própria meia-
vida das iodotironinas dosadas, tornaram extrema-
mente difícil a interpretação dos níveis hormonais
no seguimento diário dos doentes. Por este motivo,
abstivemo-nos de tais interpretações e utilizamos
apenas os dados das amostras iniciais e finais.

Do total de 59 doentes cujos dados foram analisa-
dos, 26 (44%) evoluíram para óbito, enquanto 33
(66%) obtiveram alta da UTI. Os valores hormonais
médios destes dois grupos, tanto no início de sua
internação, como por ocasião da última coleta de
sangue na UTI, estão representados na tabela 1,
onde observamos que os níveis médios da amostra
inicial foram mais elevados nos pacientes com boa
evolução do que naqueles que foram a óbito, tanto
em relação ao T4 (p<0,02), quanto ao T3 (p<0,0003).
Esta diferença continuou quando consideramos as
amostras finais de T4 (p<0,05) e de T3 (p<0,002). Não
observamos diferenças estatísticas em relação ao
rT3.

Tabela 1 — Comparação entre os valores de T4, T3 e rT3 nas
amostras iniciais e finais (x ± dp) entre pacientes que evoluíram
para alta da UTI ou para o óbito

T4 (µµµµµg/dL) T3 (ng/dL) rT3 (ng/dL)

Alta Óbito Alta Óbito Alta Óbito

Inicial 6,3±2,7 4,6±2,5 65±41 46±32 50±38 82±47

Final 7,0±2,6 2,4±1,7 78±41 34±21 41±32 64±30

Tabela 2 — Comparação entre os valores iniciais e finais do T4
e a evolução dos pacientes para a alta da UTI  ou para o óbito

T4≤ 3µ≤ 3µ≤ 3µ≤ 3µ≤ 3µg/dL 3 ≤≤≤≤≤T4≤≤≤≤≤5µµµµµg/dL T4 ≥≥≥≥≥5µµµµµg/dL

n(%) n(%) n(%)
Inicial
Alta 3(12) 3(12) 20(76)
Óbito 5(31) 4(25) 7(44)

Final
Alta 1(3) 9(27) 23(70)
Óbito 15(58) 6(23) 5(19)
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Analisamos, também, os valores iniciais e finais de
cada hormônio de acordo com a evolução de cada
paciente. Assim, os valores de T4 não apresentaram
alterações de significância estatística (tabela 2), ape-
sar de se apresentarem inicialmente normais (T4≥
5µg/dL) em 76% dos doentes que tiveram boa evolu-
ção e diminuídos (T4 entre 3 e 5µg/dL) ou muito
baixos (T4≤3µg/dL) em 58% dos que foram a óbito.
Quando consideramos apenas os valores da amostra
final, no entanto, verificamos que 81% dos pacientes
que evoluíram para o óbito apresentavam valores de
T4 abaixo do normal, 2/3 deles em níveis extrema-
mente baixos. Ao contrário, 70% dos que evoluíram
bem possuíam T4 normal (p<0,01 ).

A tendência para uma queda progressiva nos
valores de T4 naqueles pacientes que evoluíram mal
é bastante marcante, como demonstra a figura.
Quando comparamos essa tendência dos valores de
T4 com a evolução dos pacientes (tabela 3), observa-
mos que a queda de T4 prediz 94% dos óbitos,
enquanto que 65% dos pacientes sobreviventes man-

tiveram ou elevaram seus valores iniciais de T4 (p<
0,05). Portanto, a dosagem de T4 por ocasião de
internação em UTI e sua observação seqüencial são
bons parâmetros prognósticos e evolutivos.

Não observamos relação entre os valores iniciais
de T3 e a evolução dos pacientes (tabela 4). Entretan-
to, ao considerarmos a amostra final, o valor pre-
ditivo do T3 normal (T3≥70ng/dL) é de 82% para alta
da UTI, enquanto que valores baixos (T3 entre 30 e
70ng/dL) ou muito baixos (T3≤30ng/dL) predizem
85% dos óbitos (p<0,01). Quanto às alterações diári-
as dos níveis de T3, não observamos relação entre
elevação ou queda de T3 com a alta ou óbito.

O rT3 não mostrou qualquer valor prognóstico,
quer em relação às amostras iniciais e finais, quer
em relação à evolução do paciente.

Finalmente, consideramos os dados de T3 e T4 em
conjunto, nas amostras iniciais e finais, dividindo os
pacientes num primeiro grupo de 23, que apresenta-
vam níveis hormonais normais de T3 e T4, e num
segundo grupo de 19, que tinham valores baixos de
T3 e T4 (tabela 5); um terceiro grupo de 17 pacientes
não pôde ser caracterizado, por apresentar uma das
iodotironinas normal e a outra baixa. Assim sendo,
verificamos que o T3 e o T4 estavam normais em 54%
dos que evoluíram bem e em 25% daqueles que
faleceram, não existindo significância destes dados
na amostra inicial. Os valores das iodotironinas
consideradas em conjunto, entretanto, tornam-se
significantes na amostra final (p<0,01).

Fig. — Valores de T4 nas amostras inicial e final de 16
pacientes que evoluíram para o óbito. Os valores normais
de T4 variam entre 4,5 e 12mg/dL

Tabela 3 — Comparação entre a tendência dos valores de T4 e
a evolução dos pacientes para a alta da UTI ou para o óbito

Manutenção/Incremento Decréscimo
n(%) n(%)

Alta 17(65) 9(35)

Óbito 1(6) 15(94)

Tabela 4 — Comparação entre os valores iniciais e finais de T3
e a evolução dos pacientes para a alta da UTI ou para o óbito

T3≤≤≤≤≤30ng/dL 30 ≤≤≤≤≤T3≤≤≤≤≤70ng/dL T3 ≥≥≥≥≥70ng/dL

n(%) n(%) n(%)

Inicial
Alta 3(11) 8(31) 15(58)
Óbito 5(19) 6(37) 7(44)

Final
Alta 3(9) 3(9) 27(82)
Óbito 5(20) 17(65) 4(15)

Tabela 5 — Comparação entre os valores iniciais e finais
de T3 e T4 e a evolução dos pacientes para a alta da UTI ou
para o óbito

T3↓↓↓↓↓ e T4↓↓↓↓↓ T3 e T4 nls T3nlT4 ↓↓↓↓↓ ou T3 ↓↓↓↓↓T4nl
n(%) n(%) n(%)

Inicial
Alta 4(15) 14(54) 8(31)
Óbito 6(37) 4(25) 6(37)

Final
Alta 3(9) 20(61) 10(30)
Óbito 16(62) 3(11) 7(27)

T4 µµµµµg/dL10
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DISCUSSÃO

A literatura vem procurando, há vários anos,
índices prognósticos para a determinação do grau de
severidade de pacientes portadores de doenças gra-
ves; assim, vários parâmetros fisiológicos e dados
laboratoriais têm sido utilizados, destacando-se en-
tre eles o APACHE21-26. A utilização desses índices é
bastante útil, tendo em vista seu emprego na análise
da relação custo/benefício referente à internação de
determinados doentes em UTI, assim como outros
aspectos práticos, como o auxílio ao intensivista na
difícil decisão de quais pacientes deveriam ser esco-
lhidos para a internação nos poucos e altamente
requisitados leitos de UTI.

Como mencionado previamente, as alterações na
função tiroidiana características da SDGE são fre-
qüentes nos doentes graves, com queda do T3, eleva-
ção paralela do rT3 por bloqueio da conversão peri-
férica do T4 e diminuição do T4, com o eixo hipo-
tálamo-hipofisário mantendo-se íntegro1-9,27. Atri-
bui-se a queda do T3 a um fenômeno adaptativo de
proteção do organismo agredido contra a depleção
protéica10-12; como já mencionado, a queda do T4
ocorre, também, em virtude da competição, pela
TBG, entre o T4 e outras substâncias que atuam
concomitantemente no sistema imunológico durante
estados críticos na evolução de um paciente com uma
doença grave13,28-35. Outro elemento favorável à teo-
ria que a SDGE é um fenômeno adptativo deriva do
trabalho que demonstra que a reposição com T4 não
melhora o prognóstico dos pacientes com doença
sistêmica grave17.

Quanto mais grave o estado do doente, menor o
valor do T3 e do T4 circulantes, o que reflete, prova-
velmente, uma resposta imuno-endocrinológica am-
pla à doença ou à agressão. Esta relação inversa é tão
consistente em nossos dados que sugerimos neste
estudo, de acordo com outros trabalhos da literatu-
ra15-18, que os valores finais do T4 e do T3 deveriam
ser utilizados como indicadores prognósticos no au-
xílio às decisões de conduta num paciente grave,
como o emprego de suporte nutricional, a necessida-
de de intervenções invasivas ou até mesmo a alta da
UTI. Mais ainda, a tendência apresentada pelo T4 e
T3 durante a evolução também poderia ser bas-
tante importante; assim, 64% dos pacientes que
mantiveram os valores de T4 estáveis evoluíram
bem, enquanto que morreram 94% dos doentes cujos
valores de T4 decresceram. Os valores de rT3 não
demonstraram qualquer valor prognóstico.

O uso de outros indicadores prognósticos de doen-
ça grave utilizando dados da função tiroidiana tem
sido sugerido recentemente, como o ritmo do TSH
empregando metodologia ultra-sensível. O TSH

matinal, entretanto, sofre influência de várias dro-
gas, como a dopamina e os glicocorticóides. Existem,
todavia, evidências de que o pico noturno de TSH
guarda boa correlação com a evolução dos pacien-
tes36.

Em conclusão, com a implantação de métodos de
dosagem rápidos nas rotinas hospitalares, acredita-
mos que a medida das iodotironinas, particularmen-
te do T4, tomada em conjunto com outros sistemas de
prognóstico, pode ser de grande utilidade na avalia-
ção de risco de pacientes portadores de doenças
graves internados em UTI.

SUMMARY

Predictive value of the measurement of iodoti-
ronines on the prognosis of patients with severe

nonthyroidal illnesses

PURPOSE. In order to find prognostic parameters in
patients with severe diseases, we analyzed sequen-
tially the levels of thyroid hormones.

METHODS. We measured iodothyronines (T3, T4
and rT3) in 42 patients before the admission and after
the discharge in an intensive care unit. In addition,
we also measured the iodothyronines in other 17
patients after the discharge.

RESULTS.  Comparing the group of good outcome
with the patients who died, we observed in the former
group initial normal T4 levels in 76% of the patients,
which were maintained in 65% of them during
hospitalization and in 70% of them at the time of
delivery from the intensive care unit. Patients who
died, however, presented initial low T4 levels in 56%
of them, decreasing values in 95% of them during
hospitalization and low levels in 81% of patients at
the last dosage. The combined profile of T3 and T4
also differentiated good and bad outcome.

CONCLUSION. We suggest that serial analysis of
serum levels of thyroid hormones may help the
evaluation of critical care patients. [Rev Ass Brasil
1997; 43(2): 114-8.]

KEY-WORDS: Thyroid hormones. Euthyroid sick syndro-
me. Intensive care units.
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