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RESUMO

O hipotireoidismo é uma condi¢gdo em que a glandula tireoide produz menos hormdnios tireoidianos
que o necessario para o funcionamento adequado do organismo. Esses horménios sdo essenciais para
regular o metabolismo e a producdo hormonal. O hipotireoidismo e a depressao vém sendo frequente-
mente relacionados, pois o funcionamento inadequado da tireoide pode influenciar negativamente o
estado de humor de uma pessoa, assim como a depresséo. Pessoas com hipotireoidismo podem apre-
sentar manifestacbes como fadiga, alteragbes de humor, prostracéo, perda de interesse em atividades,
dificuldade de concentracdo e ganho de peso. Esses sinais e sintomas sdo semelhantes aos da de-
pressdo. Apesar do mecanismo que relaciona as duas condi¢cdes ndo estar totalmente elucidado, o
hipotireoidismo pode afetar a producéo de neurotransmissores, como a serotonina, que desempenham
um papel importante na regulacdo do humor. Vale ressaltar que nem todas as pessoas com hipotireoi-
dismo desenvolverdo depressdo e nem todas as pessoas com depressao tém problemas na tireoide.
Entretanto € recomendével realizar exames de sangue para verificar os niveis hormonais tireoidianos
nesses pacientes. E importante lembrar que o hipotireoidismo e a depresséo s&o condicbes médicas
distintas que requerem abordagens de tratamento especificas. Porém é necessério considerar a rela-
¢do entre ambas para garantir um diagndstico preciso e um tratamento adequado, proporcionando o
melhor cuidado para a saude fisica e mental do individuo.

PALAVRAS-CHAVE: hipotireoidismo; depresséao; diagnéstico; glandula tireoide.

1 INTRODUCAO diabetes e obesidade e as doencas car-
diovasculares como a hipertenséo

Atualmente, o Brasil enfrenta o au- (BANDO; GARCIA; COCA, 2021).

mento da incidéncia de doencas croni-
cas ndo transmissiveis (DCNT) como um
dos maiores problemas de saude pu-
blica, segundo a Pesquisa Nacional de
Saude (PNS) de 2019. Estas doencas
impactam diretamente em questdes eco-
ndémicas, no sistema de saude, na socie-
dade e na qualidade de vida dos pacien-
tes. Dentre as DCNT, destacam-se do-
encas enddécrinas, como hipotireoidismo
e hipertireoidismo, doengas mentais,
como os transtornos de depressao e an-
siedade, doencas metabdlicas, como

Em um elevado numero de casos,
essas doencas estao ligadas entre si, no
qual uma é secundaria a outra. As doen-
cas enddcrinas estdo associadas a alte-
racdes na funcéo do sistema enddcrino,
mas podem afetar diretamente os de-
mais sistemas, como o sistema nervoso.
Doencas enddcrinas, como as complica-
cOes da glandula da tireoide podem as-
sociar-se a problemas de transtornos de-
pressivos e de ansiedade, em de maior
ou menor gravidade (DA SILVA; PES-
CADOR, 2021).
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Pacientes com transtornos depres-
sivos apresentaram niveis elevados de
anticorpos antitireoidianos. A prevalén-
cia de anticorpos antitireoidianos em pa-
cientes deprimidos é de 20%, em oposi-
cdo a 5%-10% na populacdo geral
(WOLKOWITZ et al. 2003). Entretanto, a
depressado pode ser estar ligada a dis-
funcdes hormonais como também pode
possuir causa isolada. A depressdo é
marcada por biomarcadores aumenta-
dos de inflamacéo, podendo ser classifi-
cada dentro do espectro de disturbios in-
flamatérios e degenerativos (ANISMAN,
2009).

A presenca de transtornos psiquia-
tricos pode vir agravar os sintomas do hi-
potireoidismo, tornando esse diagnos-
tico desafiador, sendo fundamental a re-
alizacdo de exames da funcao tireoidi-
ana para proporcionar um tratamento
adequado para ambas as condic¢des, hi-
potireoidismo e depressao, visando a
melhora da saude fisica e mental como
um todo. Podendo resultar em uma me-
Ilhora geral na qualidade de vida, alivi-
ando os sintomas associados e restau-
rando o equilibrio hormonal e emocional
(PANICKER et al. 2009).

O objetivo do presente artigo € cor-
relacionar o distarbio psiquiatrico ao ti-
redideo, com intuito de evidenciar a rele-
vancia do diagndstico do hipotireoidismo
em pacientes psiquiatricos.

O artigo foi elaborado por meio de
revisdes bibliograficas, para a realizacdo
da coleta de dados foram utilizadas pla-
taformas online de pesquisa, como o Go-
ogle Académico, Scielo, PubMed e revis-
tas académicas sobre o referido tema.
Foram utilizadas palavras chaves como
hipotireoidismo, diagnéstico e transtor-
nos depressivos. Artigos recentes, publi-
cados de 2013 a 2023, foram priorizados
sem, entretanto, excluir os mais antigos
e de importancia na area.

2 HIPOTIROIDISMO

A tireoide ¢é uma glandula

enddcrina responsavel por secretar dois
importantes hormoénios, a tiroxina (T4) e
a trilodotironina (T3), ambos envolvidos
no controle do crescimento, do metabo-
lismo e do desenvolvimento corporal. A
funcdo da glandula tireoide também esta
associada as funcbes neuropsicolégi-
cas, incluindo estado mental e funcdes
cognitivas (FELDMAN et al., 2013). Den-
tre as alteracbes mais comuns da tire-
oide, destaca-se 0 hipotireoidismo
(MEZZOMO; NADAL, 2016; GOLDFE-
DER, 2010).

Os disturbios da tireoide acometem
a maioria da populacdo brasileira, de
maneira sintomatica ou assintomatica
(SOARES et al., 2020). No hipotireoi-
dismo, a produgdo dos hormonios T3 e
T4 ocorre em niveis abaixo do normal,
levando a diminuicéo das taxas de meta-
bolismo, o0 que provoca o surgimento de
sinais como bradicardia e ganho de peso
(FERNANDES et al., 2018).

O horménio tireotrofina (TSH) é
uma glicoproteina circulante no sangue
gue estimula a producdo dos horménios
tireoidianos. A sintese do TSH é regu-
lada pelo hormonio estimulador de tireo-
trofina (TRH) produzido pelo hipotalamo.
Fisiologicamente, os niveis de TSH e
TRH, sé@o inversamente proporcionais ao
nivel do horménio tireoidiano. Quando
h& presenca de um alto nivel de hormo-
nio tireoidiano no sangue, uma menor
quantidade de TRH é liberada pelo hipo-
talamo e, por consequéncia, uma menor
quantidade do TSH é secretada pela
glandula. Ja a acéo contraria ocorrera
guando houver presenca de uma menor
guantidade de horménio na corrente
sanguinea. O processo € reconhecido
como mecanismo de retroalimentacao
negativa, que é responsavel pela con-
servacdo dos niveis apropriados desses
hormdnios na corrente sanguinea (BAR-
ROS et al., 2018).

O hipotireoidismo primario é carac-
terizado pela deficiéncia na producao de
T3 e T4 mesmo com o sistema regulato-
rio composto por TSH e TRH funcionante
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e € a forma mais comum dessa doenca.
Pode resultar da deficiéncia de iodo, im-
portante componente de T3 e T4 ou, na
maioria dos casos, de uma tireoidite au-
toimune conhecida como doenca de
Hashimoto, na qual ocorre a destruicdo
de tecido tireoidiano pela acédo de anti-
corpos antitiroidianos (antitireoperoxi-
dase e antitireoglobulina) (GIANTO-
MASSI et al., 2021; VALENTE; VA-
LENTE, 2009). O tratamento é indicado
se 0 hormonio estimulador da tireoide
(TSH) for superior a 10 mUI/L (TAYDE et
al., 2017).

A sintomatologia nas formas se-
cundaria e subclinica do hipotireoidismo
(HSC) pode ser ausente ou nao evi-
dente, ou até mesmo inespecifica, e as
causas estdo centradas no sistema re-
gulatério, em especial na producao de
TSH (SOUZA et al., 2017). A prevaléncia
de hipotireoidismo subclinico em adultos
€ de aproximadamente 4-10% e esta as-
sociada a disfuncdo neuropsicoldgica

(BAUMGARTNER et al., 2014; DEMAR-
TINI et al., 2014).

O hipotireoidismo € considerado
uma condi¢do inflamatdria caracterizada
por niveis elevados de citocinas inflama-
térias, como proteina C reativa (PCR),
interleucina-6 (IL 6) e fator de necrose tu-
moral alfa (TNF-a). Esses marcadores
inflamatorios podem ter um papel na pa-
togénese de muitas complicacdes asso-
ciadas ao hipotireoidismo, causando dis-
funcédo endotelial, proliferagdo e migra-
cao de células musculares lisas e recru-
tando e ativando células inflamatérias.
Além disso, eles induzem a producao de
interferon-gama (IFN-y) e mediam a apo-
ptose (TAYDE et al., 2017).

Individuos com hipotireoidismo ex-
perimentam uma variedade de sinais e
sintomas clinicos, como intolerancia ao
frio, ganho de peso, disfuncdo cognitiva
e disturbios do humor (JOFFE et al.,
2013).

Quadro 1. Possiveis resultados da analise laboratorial dos hormdnios tiroidianos.

Possiveis resultados laboratoriais
dos hormoénios TSH e T4 livre

Significado clinico

TSH normal, associado a T4 livre
normal

- Eutireoidismo

TSHA aumentado, associado a T4 li-
vre diminuido

- Hipotireoidismo primario que pode ser decorrente de tire-
oidite linfocitica crénica (TLC).

- Dosagem de anticorpos antitireoglobulina e anti-TPO.

- Anti-TPO — marcador mais utilizado; positivo em 90% dos
casos de TLC

- Antitireoglobulina — presente em 20-50% dos casos.

- Tratamento — reposicdo com levotiroxina.

TSH aumentado, associado a T4 Ii-
vre normal

- Hipotireoidismo subclinico.
- Tratamento — controverso.

TSH normal ou diminuido, associado
a T4 livre baixo

central.

- Hipotireoidismo hipotalamo-hipofisério.
- Respostas diminuidas de TSH durante o teste com TRH
direcionam o diagnostico para hipotireoidismo de origem

Fonte: Adaptado de Santos et al., 2021.

2.1 Diagnostico do hipotireoidismo

O diagndstico do hipotireoidismo é
prioritariamente laboratorial, realizado
através da dosagem séricade TSHe T4
livre (T4L). A dosagem de TSH é utili-
zado para a avaliacao da funcéo tireoidi-
ana, com sensibilidade de 98% e especi-
ficidade de 92% para o diagndstico. A

dosagem de anti-TPO é utilizada para
classificar sua forma clinica e determinar
a causa, apresentando-se elevado na
doenca de Hashimoto (BRENTA et al.,
2013; VALENTE; VALENTE, 2009). O
diagndéstico de HSC é realizado segundo
critérios estabelecidos pelas Diretrizes
da Sociedade Brasileira de Endocri-
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nologia (SBEM) (BRENTA et al., 2013;
SGARBI et al., 2013).

Fernandes e Freitas (2018) acres-
centam sobre como a dosagem sérica
dos hormoénios tireoidianos séo visuali-
zadas no exame descrito, para que o di-
agnostico seja dado como hipotireoi-
dismo. Acerca dessa dosagem, a SBEM
direciona que no hipotireoidismo prima-
rio (95% dos casos) héa inicialmente a
elevacdo de TSH e, na evolucéo, redu-
cao dos niveis de T4 e, posteriormente,
de T3. Assim, a dosagem para diagnos-
tico seria TSH normalmente elevado e
T4 diminuido (TSH>5,5mU/L+T4<0,7
ng/dL).

Santos et al. (2021) confirmam que o di-
agnostico do hipotireoidismo se baseia
nos exames clinico, laboratorial e de
imagem. Assim, sabendo-se que 0s sin-
tomas clinicos presentes comumente
evoluem de forma insidiosa ao longo de
varios anos e, habitualmente, sdo ines-
pecificos, é recomendavel afirmar que o
diagnoéstico depende das dosagens la-
boratoriais, sendo o restante, comple-
mento para a confirmacdo do diagnos-
tico. Os possiveis resultados das dosa-
gens laboratoriais de TSH e T4 livre,
bem como seu significado clinico estédo
mostrados no Quadro 1.

Quadro 2. Critérios do Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-V), quinta

edicdo.

Transtorno Depressivo Maior

Critérios Diagndsticos

A. Cinco (ou mais) dos seguintes sintomas estiveram presentes durante o mesmo periodo de
duas semanas e representam uma mudanca em relagcédo ao funcionamento anterior.
Pelo menos um dos sintomas é (i) humor deprimido ou (ii) perda de interesse ou prazer.

Nota: Nao incluir sintomas nitidamente devido a outra condicdo médica.

1. Humor deprimido na maior parte do dia, quase diariamente, conforme indicado por relato subjetivo
(p. ex., sente-se triste, vazio, sem esperanca) ou por observacéo feita por outras pessoas (p. ex.,
parece choroso). (Nota: Em criancas e adolescente, pode ser humor irritavel)
2. Acentuada diminuicdo do interesse ou prazer em todas, ou quase todas as atividades na maior
parte do dia, quase diariamente (indicada por relato subjetivo ou observacéo feita por outras pes-
soas)
3. Perda ou ganho significativo de peso sem estar fazendo dieta (p. ex., uma alteracdo de mais de
5% do peso corporal em um més), ou redu¢do, ou aumento do apetite quase diariamente. (Nota: Em
criancas, considerar o insucesso em obter o ganho de peso esperado)
4. Insbnia ou hipersonia quase todos os dias.
6. Fadiga ou perda de energia quase todos os dias.
7. Sentimentos de inutilidade ou culpa excessiva ou inapropriada (que podem ser delirantes) quase
todos os dias (ndo meramente autorrecriminacao ou culpa por estar doente)
8. Capacidade diminuida para pensar ou se concentrar, ou indecisdo, quase diariamente (por relato
subjetivo ou observacdo feita por outras pessoas)
9. Pensamentos recorrentes de morte (ndo somente medo de morrer), ideacdo suicida recorrente,
sem um plano especifico, uma tentativa de suicidio ou plano especifica para cometer suicidio.
B. Os sintomas causam sofrimento clinicamente significativo ou prejuizo no funcionamento
social, profissional ou em outras dreas importantes da vida do individuo.
C. O episddio nao é atribuivel aos efeitos fisiolégicos de uma substéncia ou a outra condicao
médica.
Nota: Os critérios A-C representam um episédio depressivo maior.

Fonte: Extraido de Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos Mentais.

3 TRANSTORNO DEPRESSIVO

A depressao € uma patologia cro-
nica entre os disturbios psicoldgicos, que
causa alteracdo no humor, como tris-
teza, perda de interesse ou prazer nas

atividades diarias e vai muito além do
apenas se sentir triste. E uma condic&o
gue envolve uma série de fatores, como
genéticos, psicoldgicos, ambientais e bi-
oquimicos, afetando o funcionamento
dos neurotransmissores, como a
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serotonina, a dopamina e a noradrena-
lina. Tem risco de ocorréncia ao longo da
vida e vem atingindo cada vez uma par-
cela maior da populacdo. E um disturbio
gue pode atingir o ser humano nos dife-
rentes estagios da vida (CRIVELATTI;
DURMAN; HOFSTATTER, 2006).

Estima-se que a prevaléncia dessa
doenca varie entre 6-17% da populacéo,
segundo dois grandes estudos epidemi-
olégicos, o Epidemiological Catchment
Area (ECA) e o National Comorbidity
Survey. Pesquisas como a de Souza et
al. (2008) mostram que cada vez mais
adolescentes apresentam sintomas de-
pressivos, e vem sendo considerada atu-
almente a doenca mais comum nesta
fase da vida (WHO, 2014). Esses dados
se tornaram preocupantes, principal-
mente na adolescéncia, como um pro-
blema de saude publica, pois apresenta
altas taxas de reincidéncia (GLADS-
TONE; BEARDSLEE; O’CONNOR,
2011), e com consequéncias que podem
acompanhar a sua vida inteira, de forma
a debilitd-la (GLADSTONE et al., 2011;
AVANCI; ASSIS; OLIVEIRA, 2008;
PELKONEN, MARTTUNEN et al., 2008;
SOUZA et al., 2008).

Bahls (2002) afirma que sintomas
depressivos de adolescentes e adultos
apresentam quadros clinicos semelhan-
tes. A autora associa 0s sintomas de de-
pressdo maior descrito no DSM-IV-TR
(ASSOCIACAO PSQUIATRICA AMERI-
CANA, 2002) aos existentes na depres-
sao (Quadro 2).

A depressao tem sido relatada tam-
bém frequentemente entre pessoas de
35-45 anos. Vale ressaltar que € cada
vez mais comum também em idosos,
pois a prépria senescéncia esta associ-
ada a alteracdes bioquimicas no eixo hi-
potalamo-hipoéfise-tireocide (HHT) (CHA-
KERA et al., 2012).

No sistema nervoso central, altera-
cOes nos niveis de hormonios, como so-
matostatina e serotonina, podem resultar
em distirbios neuropsiquiatricos (OR-
TIGA et al., 2016).

4 RELACAO DO HIPOTIREOIDISMO E
DOS TRANSTORNOS DEPRESSIVOS

O hipotireoidismo e os transtornos
depressivos sdo condicbes meédicas
cada vez mais comuns na sociedade,
afetando milhdes de pessoas. Estudos
mostram que 30-50% dos pacientes com
disfuncdes na tireoide, associam-se com
transtornos de depressao e ansiedade
(FUKAO etal., 2019). Niveis elevados de
anticorpos antitireoidianos s&o docu-
mentados em pacientes com depressao
clinica. A prevaléncia de positividade de
anticorpos antitireoidianos em pacientes
deprimidos é de 20%, em oposicao a ta-
xas entre 5-10% na populacdo em geral
(WOLKOWITZ et al., 2003).

A relacdo entre disfuncéao tireoidi-
ana e doencas psiquiatricas é estudada
desde 1786. Ainda que néo seja claro o
papel desempenhado pelos horménios
tireoidianos na fisiopatologia dos trans-
tornos mentais, tem sugerido que peque-
nas mudancas nos niveis de horménio
da tireoide, mesmo dentro da faixa nor-
mal (ALMEIDA et al., 2013).

A importancia dos horménios da ti-
reoide no desenvolvimento e funciona-
mento do cérebro é destacada pelas
consequéncias neurolégicas da deficién-
cia grave de iodo, mutacdes no gene
MCT8 e hipotireoidismo congénito nao
tratado (FRISEMA et al., 2004). Além
disso, percebe-se a importancia dos
transportadores do hormonio tireoidiano
e das desiodinases de iodotironina na
entrega dos hormdnios para onde atuam
(SCHWARTZ et al., 2005).

Nos ultimos anos, um namero cres-
cente de estudos tem investigado a as-
sociacao entre HSC e depressao. No en-
tanto, as conclusdes desses relatorios
nao tém chegado a um consenso. Al-
guns estudos relatam que a prevaléncia
de depressado é maior em pessoas com
HSC do que em eutireoidianos (YU et al.,
2016). Apesar de existir evidéncias de
que alteracbes tireoidianas predispo-
nham casos de transtornos depressivos,

AEMS I Rev. Conex&o Eletronica — Trés Lagoas, MS - Volume 21 — Nimero 1 — Ano 2024.

41



Ciéncias Bioldgicas
Ciéncias da Saude

EONEXAO

ELETRONICA I

a relacdo das anormalidades que as en-
volvem permanece pouco conhecida.
ApOs anos de pesquisas, a relacéo entre
0 eixo HHT e a depressdo, nao estao
bem esclarecidas, portanto sdo neces-
sarias mais pesquisas para um melhor
entendimento no papel de cada uma de-
las na patogénese e no tratamento dos
guadros de transtornos depressivos (BA-
HLS et al., 2004).

E reconhecido que eventos estres-
santes podem exacerbar ou desenca-
dear episédios de doencas autoimunes,
e parece haver uma associacao entre
autoimunidade tireoidiana e depresséo
pos-parto. Dois estudos demonstram
uma associacao entre autoimunidade ti-
reoidiana e depressao. O estudo de Da-
yan et al. (2012) mostra uma associacao
em 583 mulheres entre os niveis de anti-
TPO > 100 mU/L e os escores da Escala
de Depresséao de Edimburgo. Ja Kirim et
al. (2012) demonstram uma associacao
em 201 individuos com positividade para
anticorpos TPO e pontuacfes altas na
Escala de Avaliacdo de Depressao de
Hamilton.

Mesmo que ndo seja claro o papel
desempenhado pelos hormdnios tireoidi-
anos na fisiopatologia dos transtornos
mentais, tem sido sugerido que peque-
nas mudancas nos niveis de horménio
da tireoide, mesmo dentro da faixa nor-
mal, podem estar relacionadas a altera-
cdo da funcéo cerebral na depresséo.
Existem duas hipo6teses, a falta de sero-
tonina e de noradrenalina no sistema
nervoso central provocados pelos distar-
bios hormonais podem levar a depres-
sdo. No sistema nervoso central, altera-
¢cbes nos niveis de horménios, como so-
matostatina e serotonina, podem resultar
em distirbios neuropsiquiatricos (OR-
TIGA et al., 2016). Estudos relatam uma
reducdo no nivel de somatostatina no li-
qguido cefalorraquidiano, levando ao au-
mento do nivel de TSH entre individuos
com depresséo (NAJAFI et al., 2015). E
importante ressaltar que a via tireoidi-
ana-psiquica € bidirecional, portanto, as

alteracdes tireoidianas podem provocar
sintomas depressivos e a depressao
pode provocar disturbios tireoidianos,
sendo este segundo menos frequente
(ALMEIDA et al., 2013).

Em comparacédo a populacdo mais
jovem, o nivel de TSH mais alto € visto
em idosos devido a degradacdo redu-
zida do T4 e sua conversao periférica
para o hormonio T3, com subsequente
feedback positivo para o eixo HHT
(BAUER et al., 2008).

5 CONSIDERACOES FINAIS

Mesmo com inumeros estudos e
pesquisas, a relacdo do hipotireoidismo
em pacientes com transtornos depressi-
VoS ndo estad completamente clara. Apos
anos de pesquisas a relacdo entre o eixo
hipotalamo-hipdfise-tireoide (HHT) e os
casos de depressao, nao estdo bem es-
clarecidas, portanto ainda serdo neces-
sarias mais pesquisas para um melhor
entendimento no papel de cada uma de-
las tanto na patogénese quanto no trata-
mento dos quadros de transtornos de-
pressivos e no tratamento de pacientes
com hipotireoidismo, pois nota-se que 0
hipotireoidismo pode sim estar relacio-
nado aos transtornos depressivos,
sendo importante novas pesquisas para
confirmacgéo de tal causa.
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