Tratamento do Hipertivoidismo:
O Que Realmente Ha de Novo?

editorial

HIPERTIROIDISMO E UMA DOENGA de bastante gravidade que afeta substan-
cialmente a qualidade de vida, principalmente quando ocorre em indivi-
duos de baixo nivel socioecondmico e cultural. Incide aproximadamente em
2% das mulheres e 0,25% dos homens. E causado principalmente pela doenga
de Graves, entidade autoimune associada a imunoglobulina G que se liga e
estimula o receptor de TSH, produzindo uma hiperatividade permanente da
tiréide. Desse modo, a disfun¢ao tiroidiana é a expressao clinica da perda de
tolerdncia imunolégica com caracteristica hereditdria, podendo ser desencadea-
da por fatores ambientais e stress. O desconhecimento da seqiiéncia de eventos
que leva a doenga de Graves dificulta o seu tratamento especifico.

Nos ultimos 60 anos o tratamento do hipertiroidismo decorrente da
doenga de Graves continua com as mesmas controvertidas opgoes: drogas
antitiroidianas ou cirurgia ou iodo radioativo, como demonstra Andrade e
cols (1) neste niimero dos ABE&M. Todos os trés tratamentos sao efetivos
e apresentam problemas e efeitos colaterais e, nenhum oferece uma cura
absoluta da doencga.

A maioria dos endocrinologistas europeus, japoneses e da América
Latina preferem o tratamento com drogas antitiroidianas, diferentemente
dos norte-americanos que indicam a terapia com iodo radioativo como
primeira opgao, sendo as drogas antitiroidianas freqiientemente indicadas
em adultos jovens, adolescentes e na gravidez (2). Entretanto, atualmente
tem-se indicado cada vez mais iodo radioativo na adolescéncia e adultos
jovens (3) e a tiroidectomia subtotal é cada vez um tratamento menos indi-
cado. A escolha da terapia permanece uma questio em aberto e tem-se
observado o aumento do uso de iodo radioativo como tratamento definiti-
vo do hipertiroidismo, como demonstra o artigo de Albino e cols (4) neste
nimero dos ABE&M. Desde 1941, intimeros pacientes tém sido tratados
com iodo radioativo, terapia de ficil administragao, baixo custo e poucos
efeitos colaterais. Entretanto, ainda existe muita relutincia em recomendar
esse tratamento, principalmente porque se encontra associado com
hipotiroidismo, além da nogao negativa da idéia de radiagio. Outra razio
¢ o efeito deletério do iodo radioativo na evolu¢ao da oftalmopatia da
doenga de Graves em alguns pacientes (principalmente nos fumantes) que
necessitam de um periodo de tratamento com corticosterdides. Embora o
uso dos corticosterdides diminua o risco de agravamento da oftalmopatia,
este efeito nao ¢ observado em todos os casos. A principal indicagao de
iodo radioativo como tratamento inicial do hipertiroidismo parece
restringir-se aos pacientes com grande risco de recidiva apds um primeiro
tratamento com drogas antitiroidianas, bécios volumosos, adultos jovens e
pacientes que apresentam elevada e persistente concentragao de anticorpo
anti-receptor de TSH.

O reconhecimento de que as drogas antitiroidianas apresentam
efeitos imunossupressivos, levaram a um crescente interesse por diferentes
esquemas terapéuticos com o objetivo de diminuir a percentagem de recidi-
vas (5). Entretanto, a remissio ocorre em 16 a 55% dos pacientes tratados
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com drogas antitiroidianas por 12 a 24 meses, inde-
pendente da associagio ou nio de horménio tiroidiano
para diminuir a incidéncia de hipotiroidismo iatrogéni-
co, facilitar a aderéncia e diminuir o custo. Uma
segunda alternativa ¢ a administra¢io de altas doses de
drogas antitiroidianas (por exemplo, metimazol em
doses acima de 60 mg); entretanto, ha um aumento
dos efeitos colaterais o que impede a sua utilizagiao sem
uma vigilancia constante.

A baixa aderéncia ao tratamento prolongado ¢ um
dos principais indicadores do insucesso do tratamento
com drogas antitiroidianas. E o que conclui neste
nimero dos ABE&M, Nirschl e cols (6), onde a taxa de
abandono de seus pacientes com hipertiroidismo em
tratamento com drogas antitiroidianas foi de 36,6% e
por este motivo grande parte dos pacientes nao
alcangaram o eutiroidismo. A aderéncia ao tratamento
com drogas por longos periodos relaciona-se com as car-
acteristicas do paciente (jovens, sexo feminino), sintomas
da doen¢a (oftalmopatia, ansiedade e intolerdncia
medicamentosa devido ao grande nimero de comprimi-
dos), nivel socioecondémico e cultural. Em relagado a
aderéncia a tratamentos, demonstrou-se que em 1.346
pacientes com hipertensao arterial (7), 31% suspender-
am as drogas havendo uma associagao com a idade dos
pacientes (20 a 40 anos) e com a baixa escolaridade.
Podemos inferir que esses fatores que contribuem para a
nao aderéncia s20 os mesmos encontrados nos pacientes
com doenga de Graves. Alguns modelos (Models of Sit-
uational Barred from Compliance) foram propostos para
melhorar a aderéncia e em geral enfatizam que o medica-
mento deve ser administrado somente uma ou duas vezes
ao dia e o retorno nao muito longo. O médico deve usar
expressoes mais acessiveis a compreensio dos pacientes,
evitar cientificismo, explicar detalhadamente (se possivel
por escrito) os principais beneficios e orientagoes do
tratamento clinico. Cada consulta de retorno deve durar
pelo menos 20 minutos e, finalmente, o médico ou a
institui¢ado deve manter contato permanente com O
paciente (telefone, e.mail). Como sugere Nirschl e cols
(6), a criagdo e a implanta¢ao de grupos de apdio e edu-
cagdo ao paciente certamente irdo contribuir para
diminuir a falta de aderéncia. Foi com este modelo
implantado no Servico de Endocrinologia do Hospital
do Servidor Publico Estadual de Sao Paulo, durante mais
de 15 anos, que se obteve elevada taxa de remissao do
hipertiroidismo (5).
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A doenga de Graves ¢ causada por disfun¢ao do
sistema Imune e recentemente seus mecanismos bdsi-
cos tornaram-se mais compreensiveis. Sabe-se que
respostas especificas das células foliculares da tirdide,
que expressam moléculas da classe II, estimulam a pro-
dugio de diversas citocinas (interleucina-1, fator de
necrose tumoral alfa, interleucina-6 e prostaglandinas
E) bem como células de adesdao. Deste modo, o futuro
desenvolvimento de drogas imunossupressoras mais
dirigidas a imunidade tiroidiana provavelmente terao
um substancial efeito no tratamento da doenga de
Graves. Como ocorre em outras doengas autoimunes,
a andlise da resposta celular aos auto-antigenos e a
identificagdo dos determinantes das células T poderdo
induzir a tolerdncia imunoldgica ao receptor de TSH
em individuos predispostos.

Até este momento a escolha do tratamento ne-
cessariamente deve refletir a opinido e experiéncia do
clinico. O paciente deve sempre ser informado das trés
formas de tratamento e dos virios esquemas, bem
como de suas complicagdes e deve dar a sua preferén-
cia. Talvez, em um dia nao muito distante, as trés for-
mas de tratamento para o hipertiroidismo sejam
somente contadas como histéria.
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