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Doenca de Graves e sua recidiva: relato de caso
Grave’s disease and its relapse: case report

Ludimilla Santos Araujo’, Luiz Felipe Braga Spindola’, Talitha Aratjo Faria?, Viviam de Oliveira Silva®

A doenga de Graves (DG) é uma patologia autoimune que aco-
mete a glandula tireoide e é a causa mais comum de hipertireoi-
dismo. O principal grupo acometido por DG sao as mulheres.
Sendo assim, relatamos caso de paciente com 52 anos, do sexo
feminino, com diagnéstico de Doenca de Graves, que caracteri-
za quadro de hipertireoidismo. A paciente iniciou tratamento
com tapazol (tiamazol) durante um ano e realizou pausa, reco-
mendada pelo médico. No entanto, a paciente nédo retratou me-
lhora e iniciou sintomatologia semelhante a dengue, como mal
estar geral e fadiga muscular. Assim, realizou procura médica, e,
inicialmente, foi diagnosticada com quadro de dengue, mas néo
houve melhora dos sintomas e procurou, portanto, endocrinolo-
gista. Realizou novos exames e foi confirmado quadro recidivo
de Doenca de Graves. Dessa maneira, iniciou novo tratamento.
O estudo tem como objetivo relatar e discutir quadro de Doenga
de Graves associada a hipertireoidismo.

Descritores: Hipertireoidismo; Doenca de Graves; Tiroxina; Re-
cidiva; Humanos; Relato de casos.

INTRODUCAO

A doenca de graves (DG) é uma das doencas au-
toimunes que acometem a glandula tireoidiana, que
foi descrita pela primeira vez em 1835 por Robert
Graves e refere-se a 80% dos casos de hipertireoidismo.
O principal grupo acometido por DG sdo as mulheres,
cerca de 5 a 10 vezes a mais que nos homens. O pico
de incidéncia dessas DG ocorre entre 20 e 40 anos de
idade principalmente.?

A DG é acometida por infiltragdo da glandula tireoi-
de e ativacdo do sistema imune com elevacdo dos linf6-
citos T circulantes, e surgimento de autoanticorpos que
se conectam ao receptor de hormonio estimulante da
tireoide(TSH).®) Esses anticorpos incluem anticorpos
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ABSTRACT

Grave's disease (DG) is an autoimmune pathology that affects the
thyroid gland and it’s the most commom cause of hipertireoidism.
The main group affected by DG are woman. That way we related a
case of patient with 52 years, female with the diagnose of Grave’s
disease, that shows a patient conditioning of hipertireoidism. The
patient began the treatment with tapazol during a year and made
a pause recommended by the doctor. Therefore the patient didn’t
indicate progress and started a symptomatology similar to dengue
fever, as general malaise and muscle fatigue. There by the patient
searched for a doctor and initially was diagnosed with a patient
conditioning of dengue fever, but she didn’t manifested a impro-
ving of symptoms, and then searched for an endocrinologist. Rea-
lized then new exams and a recurrence case of grave ‘s disease was
confirmed. This way the patient started a new treatment. Thus, the
present study aims to report and discuss Graves’ disease associated
with hyperthyroidism.

Keywords: Hyperthyroidism; Graves disease; Thyroxine; Re-
currence; Humans; Case reports.

de tiroglobulina (Tg-Ab), anticorpos da tireoide pero-
xidase (TPO-Ab) e anticorpos do receptor de hormoénio
estimulante da tireoide. Ainda nos tecidos tireoidianos
a interacgéo entre células apresentadoras de antigenos e
células T e células B auto ativadas, contribuem para a
producéo de citocinas inflamatdrias e autoanticorpos
que estdo envolvidos nos danos da glandula tireoide e
disfuncéo tireoidiana. Todos esses eventos desenvolvem
papéis fundamentais na patogénese da DG.®

A propensdo para o desenvolvimento da DG ¢é in-
fluenciada por fatores genéticos, ambientais e endége-
nos responsaveis pelo aparecimento de autoimunidade
das células de defesa para o receptor de TSH. Em rela-
¢do a fatores genéticos a aglomeracdo familiar, a maior
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predisposicido feminina e a concordancia de 20 a 40% de
gémeos monozigdticos podem ser fatores importantes
para o desenvolvimento da doenca. J4 se tratando de fa-
tores ambientais, situacoes de estresse podem induzir
ao desenvolvimento da doenca através da construcido
um estado de imunossupressio, provavelmente media-
do por agdo do cortisol nas células do sistema imune.
O tabagismo também pode ser considerado fator de risco.
Além desses fatores ja citados, a maior incidéncia da DG
em individuos do sexo feminino esta relacionada com a
maior exposi¢cdo a estrogenos ou a menor exposicdo a
testosterona. ¥

O hipertireoidismo da DG gera aumento dos niveis
circulantes dos horménios tireoidianos, sendo respon-
savel entao por diversas consequéncias em diversos 6r-
gdos, como os do sistema dsseo e do cardiovascular. Os
efeitos desses hormonios no sistema cardiovascular sao
principalmente o aumento da frequéncia cardiaca, pres-
sdo arterial sistdlica e de massa e contracao ventricular
esquerda. Relacionando agora as alteragdes hormonais
e o sistema 6sseo, ha um aumento significativo da rea-
bsorgdo dssea, além de elevacao da excrecdo de calcio
e fésforo na urina e fezes. Essas alteracoes na homeos-
tasia do sistema dsseo promovem uma diminui¢do da
densidade mineral dssea e aumentam o risco de fratura
em mulheres idosas.” Além dessas consequéncias jé ci-
tadas da DG, a oftalmopatia de graves é uma outra im-
plicacdo dessa doenca e estd clinicamente apresentada
por cerca de 25 a 50% dos pacientes com DG.® O estudo
tem como objetivo relatar e discutir quadro de Doenca
de Graves associada a hipertireoidismo.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica e apre-
senta CAAE de nuimero: 34352620.7.0000.5549.

RELATO DO CASO

M.L.S.A, 52 anos, sexo feminino, casada, natural de
Guarda Mor (MG) e residente da cidade de Paracatu
(MG). Em acompanhamento no cardiologista ao final
do ano de 2017, paciente relatou estar muito ansiosa,
com dispneia, taquicardia, intercalando periodos de
insOnia e periodos de muito sono, além de apresentar
perca de peso. O cardiologista sugeriu que ela procu-
rasse um endocrinologista, pois os sintomas poderiam
estar relacionados com alteracdes na tireoide. Assim,
a paciente realizou a consulta e foi diagnosticada com
Doenca de Graves, que caracterizava um quadro de hi-
pertireoidismo.

A partir do diagnéstico, a paciente iniciou trata-
mento com tapazol (tiamazol) com dose inicial de 5
miligramas, realizando consultas periédicas de acom-
panhamento. Em 16/04/2018, em uso do medicamento,
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foram solicitados alguns exames com os seguintes re-
sultados: TRAB-Anticorpo anti-receptor TSH 3,35U1/L;
T3 livre 3,36ng/ml; T4 livre 1,00ng/dL e TSH ultra sen-
sivel 0,76 microUI/MI. Em 08/06/2018 foi realizado ul-
trassonografia da tireoide com Doppler que detectou
noédulo tireoidiano em lobo esquerdo cujos aspectos
morfolégicos e Dopplerfluxométricos o tornaram sus-
peito. Novos exames foram feitos em 27/07/2018 e teve
como resultados TRAB-anticorpo anti receptor TSH
3,67UI/L; T3 total 0,95 ng/mL; T4 livre 0,96 ng/dL; TSH
ultra sensivel 0,91 microUI/mL.

Apés um ano de tratamento com Tapazol, novos
exames foram feitos (06/09/2018) e apresentaram valo-
res normais: T3 total 1,01 ng/mL; T4 livre 0,88 ng/dL e
TSH ultra sensivel 0,41 microUI/mL. A partir desses re-
sultados, o médico resolveu realizar uma pausa no uso
do medicamento para verificar se a glandula, por conta
propria, havia retornado ao seu funcionamento normal.
Com isso, a paciente parou de fazer uso do medicamento
e sentiu-se bem até meados do més de dezembro/2018.
A partir desse periodo, ela passou a sentir fadiga muscu-
lar, muito sono associado a inso6nia, sudorese com into-
lerancia ao calor, taquicardia com mais de 100 bpm, an-
siedade e irritabilidade, sintomas que perduraram por
aproximadamente 15 dias.

Devido a esses sintomas, no dia 02/01/2019, a pa-
ciente procurou assisténcia médica no Hospital Sao
Lucas na cidade de Paracatu e realizou novamente os
exames que apresentaram T3 total 2,14ng/mL; T4 livre
2,65ng/dL e TSH ultra sensivel 0,01 microUl/mL, ou
seja, todos os exames alterados. A paciente suspeitava
que poderia estar com dengue pela sintomatologia, por-
tanto, foi solicitado sorologia para dengue que resultou
em IgG positivo, IgM negativo e também antigeno NS1
negativo. De acordo com esses resultados, o profissional
informou que a paciente teve um quadro de dengue e
que os sintomas poderiam ser resultado do final da do-
enca. No entanto, os sintomas permaneceram sem ex-
pressdo de melhora. A paciente realizou novos exames
em 07/01/2019: T4 livre 2,67ng/dL e TSH ultra sensivel
0,01 micro UI/mL e em 16/01/2019 ultrassonografia da
tireoide com Doppler, onde se confirmou o quadro reci-
divo de Doenca de Graves associado a tireoidite. Assim,
foi indicado retorno ao tratamento com Tapazol, porém
com incremento da dose para 10 miligramas.

Além da retomada da medicacdo inicial, foram as-
sociados prednisona 20 miligramas e propranolol 40mg
durante 5 dias devido a sintomatologia taquicardia.
O ultimo exame realizado foi em 11/03/2019 mostrando
resultados T3 total 0,74ng/mL; T4 livre 0,62 ng/dL e TSH
ultra sensivel 0,03 microUI/mL, indicando que ainda
havia alteracdo no TSH. A paciente, atualmente, se en-
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contra bem, fazendo uso frequente do Tapazol na dose
ajustada de 15 miligramas.

DISCUSSAO

A tireoide é uma glandula localizada no pescogo que
produz triiodotironina (T3) e tiroxina (T4), hormdnios
de suma importéancia para a homeostase corpérea. ©

O hipertireoidismo, também chamado de tireoto-
xicose, é uma doenca causada por aumento dos niveis
séricos de hormonios da tireoide, sendo, portanto, um
grande distdrbio dessa glandula. @ A DG é a doenca au-
toimune mais comum em pacientes com hipertireoi-
dismo, afetando de 60 a 80 por cento dos casos des-
sa doenca. Além disso, a DG difere de todas as outras
doencas autoimunes por estar associada mais frequen-
temente ao aumento de funcédo do érgio-alvo.®)

Na DG a autoimunidade mediada pelos linfécitos B
e T é dirigida a quatro antigenos tireoideanos, sendo o
principal o receptor de tireotropina (TSH). ©) Os anticor-
pos anti-receptor de tireotropina (anti-rTSH) se ligam a
esse receptor ativando-o, o que estimula a atividade da
adelinato ciclase tire6idea levando a sintese e secrecao
hormonal, ao crescimento da glandula e ao aumento da
sobrevivéncia celular. Dessa maneira, a tireotoxicose na
DG resulta da ativagéo do receptor de TSH.®

As manifestacgdes clinicas mais frequentes na DG
sdo nervosismo, taquicardia, palpitacao, perda de peso
e fadiga.”” O quadro de hipertireoidismo apresentado
pela paciente do caso relatado, foi diagnosticado ain-
da na primeira consulta ao endocrinologista através
de um diagnéstico de manifestacoes clinicas caracte-
ristico da DG, como: dispnéia, taquicardia, periodos
de muito sono associado a inso6nia, além de apresen-
tar perda de peso. A suspeita clinica de tireotoxicose
deve ser confirmada pela dosagem sérica do TSH e dos
hormonios tireoidianos. O TSH, geralmente, fica abai-
xo dos niveis normais ou indetectavel e o T3/T4 livres
ficam elevados.?)

A oftalmopatia de Graves é outra condicgéo frequen-
temente observada na DG, apesar da paciente do caso
clinico relatado néo ter apresentado esse quadro. Ela se
caracteriza por inflamag¢do e edema dos musculos ex-
tra-oculares e aumento do tecido conjuntivo e adiposo
da érbita. Assim, pode gerar alguns sinais, tais como: a
proptose, disfuncdo dos musculos extra-oculares, alte-
ragOes dos tecidos moles, déficit visual por neuropatia
compressiva e também ceratite por exposi¢do.® Em
doentes com hipertiroidismo de Graves, a oftalmopatia
pode aparecer antes, simultaneamente ou apds o apa-
recimento de hipertireoidismo. Dessa maneira, DG e
hipertireoidismo néo sdo sindnimos, pois alguns doentes
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com oftalmopatia nado apresentam hipertireoidismo.
O quadro de oftalmopatia severa é mais comum em
individuos do sexo masculino e idosos, além de ser ex-
clusiva do hipertireoidismo da DG, ndo aparecendo em
outras causas de hipertireoidismo. ¥

O tratamento da doenca de Graves tem tendéncia
a sofrer recaidas por ser uma doenga autoimune, logo
néo existe ainda disponivel tratamento ideal ou cura.
As solugdes, portanto, consistem em intervencdes que
reduzam a capacidade da tireoide de responder a esti-
mulacdo anormal pelo receptor de TSH. As principais
opcdes basicas de tratamento sdo medicamentos anti-
tireoideanos (tionamidas), cirurgia e iodo radioativo. ¥
A paciente foi tratada com tionamidas, mais especifica-
mente pelo uso de tapazol, que teve acdo resolutiva nos
niveis alterados de hormonios e nas manifestacdes clini-
cas, durante o uso. Esse tipo de drogas antitireoidianas
atuam na reducéo da producéo de T3 e T4 pelas células
foliculares.®

O procedimento cirtrgico, denominado tiroidecto-
mia, quase nunca é realizado, devido a varios relatos de
complicacdes, como lesdo dos nervos laringeos ou das
glandulas paratireoides.® Além disso, pequenos rema-
nentes da cirurgia (<4 gramas) podem levar ao hipoti-
reoidismo, remanentes de 7 a 8 gramas podem gerar
o eutireoidismo, mas, na maioria das vezes, ocorre hi-
pertireoidismo subclinico e, em outros casos, pode ter
recorréncia do hipertireoidismo.” Esse procedimento é
indicado, principalmente, para pacientes alérgicos aos
medicamentos existentes, mulheres gravidas, que, nesse
caso, ndo podem realizar a radioiodoterapia ou doentes
com bdcio em grandes dimensdes.®

A radioiodoterapia é considerada a segunda esco-
lha de tratamento e tem o melhor custo-beneficio. Ela
produz uma tireoidite intensa secundéria a radiacéo, se-
guida por progressiva fibrose intersticial e atrofia glan-
dular, resultando em destruicdo da glandula tireoide. ™V
E um tratamento seguro, exceto, pela inducéo do hipoti-
reoidismo iatrogénico transitério ou permanente. Dian-
te disso, no relato do caso a paciente realizou pausa no
uso do tapazol e iniciou sintomatologia, que, com novos
exames, levou ao diagnéstico do quadro recidivo da DG.
Dessa maneira, como a doencga reapareceu seria ideal
realizar o tratamento de segunda escolha (radioiodote-
rapia), mas por escolha médica juntamente com decisdo
da paciente foi reiniciado tratamento com a droga anti-
tireoidiana com dosagem aumentada.

Dentro desse relato, ainda foi possivel observar uma
peculiaridade pelo fato da paciente ter apresentado
diagnéstico laboratorial de dengue positivo com resul-
tados de IGg positivo e IGm negativo, em um periodo
que, na verdade, ela estava apresentando uma recidiva



do quadro de Doenca de Graves. A Organizacao Mundial
da Saude classifica caso confirmado para dengue quando
o individuo apresenta identificacdo viral positiva e/ou
teste soroldgico para anticorpos inibidores de hema-
glutinagéo ou teste Elisa IGm/IGg positivo em soro san-
guineo na convalescéncia. A partir dessas informacoes
apresentadas ficou visivel que o quadro clinico de den-
gue foi confundido com o da DG, pelo fato da paciente
apresentar sintomas semelhantes nas duas doencas,
como o mal-estar geral, taquicardia e fadiga muscular a
ainda apresentar teste positivo para IGg.

CONSIDERACOES FINAIS

A Doenca de Graves é uma doenca autoimune de
grande relevincia, que acomete, principalmente, indivi-
duos do sexo feminino. O diagnéstico precoce diminui
o risco de complicacdes e a realizacdo do tratamento
adequado leva, na maioria dos casos, ao bom controle
da doenca. No entanto, ainda sdo necessarios muitos
estudos para chegar a um tratamento ideal.

O relato de caso seguiu o referencial tedrico en-
contrado. Nesse contexto, observa-se a releviancia dos
estudos clinicos onde pode-se observar na prética a
sintomatologia e achados laboratoriais descritos na li-
teratura, o que é de suma importancia para a formacgao
profissional em todas as areas da satude.
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