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APRESENTAÇÃO

A práticas preventivas e práticas curativas, que por muito tempo andavam separadas 
e aplicadas a momentos distintos dos processos de saúde e doença dos indivíduos, cada 
vez mais tem adquirido um aspecto complementar, principalmente quando consideramos a 
Saúde Pública como uma missão, no sentido de viabilizar um bem social comum garantindo 
as condições de saúde para a população.

Esse modo de pensar a medicina e a saúde coletiva tem orientado as mudanças 
nas políticas de saúde no Brasil, mais precisamente a partir da Constituição de 1988, onde 
o princípio do direito universal à atenção à saúde se fundamentou em diretrizes para a
descentralização e integralidade das ações, e principalmente na participação comunitária.

A Medicina preventiva por conceito está voltada fundamentalmente aos cuidados 
rotineiros e antecipados, contemplando a adesão aos programas de vacinação, a realização 
de check-ups e exames periódicos, a prática de atividade física regular e iniciativas 
relacionadas à saúde mental, como a prática de meditação e psicoterapias. Já a Medicina 
curativa é aquela direcionada à cura de enfermidades e/ou tratamento de sintomas, evitando 
o agravamento e aparecimento de complicações. As estratégias são muitas e variadas, de
acordo com a doença a ser combatida, podendo englobar tratamentos medicamentosos,
terapias, intervenções cirúrgicas, etc.

Baseados nos conceitos, e no caminhar lado-a-lado dessas duas abordagens, 
propomos com esta obra oferecer ao leitor material de qualidade fundamentado produções 
acadêmicas, desenvolvendo os principais conceitos e discutindo diferentes métodos 
relacionados à temática central dos quatro volumes iniciais.

Finalmente destacamos a importância da Atena Editora como mecanismo de 
viabilização dos dados através de uma literatura, rigorosamente avaliada e fundamentada.

Desfrute ao máximo desta literatura!

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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RESUMO: O hipertireoidismo é a condição 
clínica em que há uma hiperatividade da glândula 
tireóide, acarretando em um aumento da produção 
dos hormônios tireoidianos. Essa condição tem 
uma incidência relativamente baixa em fetos e 

neonatos, porem com elevada mobimortalidade. 
Sua principal causa é a doença de Graves, ativa 
ou inativa, durante o periodo gestacional; mas 
pode ser ocasionada tanto por autoimunidade 
quanto por outras alterações, como mutações 
genéticas familiares ou esporádicas. O presente 
estudo visa discorrer sobre essa condição, 
com ênfase em seu diagnóstico e tratamento, 
uma vez que ambos, quando realizados 
precocemente, especialmente no período pré-
natal, são essenciais para prevenir desfechos 
desfavoráveis no futuro lactente. Para isso foi 
realizada uma revisão de literatura em diversas 
bases de dados e selecionados os artigos que 
mais se adequam aos descritores selecionados. 
Os trabalhos levantados recomendam a 
ultrassonografia fetal de vigilância em mães 
com hipertireoidismo não controlado, com 
concentrações séricas elevadas de TRAb e 
que embora seja uma doença transitória, com 
duração entre 1 a 3 meses, o tratamento é 
preconizado para evitar complicações no feto. 
Pode-se concluir que apesar da raridade o 
hipertireoidismo fetal e neonatal são condiçoẽs 
de alta letalidade e por tanto o rastreamento e 
o tratamento precoce são imprescindíveis para o 
bom prognóstico do neonato.
PALAVRAS-CHAVE: Doença tireoidiana. 
Rastreio gestacional. Morbimortalidade neonatal.

FETAL AND NEONATAL 
HYPERTHYROIDISM: A LITERATURE 

REVIEW 
ABSTRACT: Hyperthyroidism is the clinical 
condition in which there is an overactivity of the 
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thyroid gland, resulting in an increase in the production of thyroid hormones. This condition 
has a relatively low incidence in fetuses and neonates, but with high morbidity and mortality. 
The main cause is Graves disease, in the active or inactive forms, during the gestational 
period; but it can be caused by autoimmunity and other changes, such as familial or sporadic 
genetic mutations. The present study aims to discuss this condition, with emphasis on the 
diagnosis and treatment, since both, when performed early, especially in the prenatal period, 
are essential to prevent unfavorable outcomes in the infant. For this, a literature review was 
carried out in several databases and the articles that best fit the descriptors were selected. The 
studies recommend surveillance fetal ultrasound in mothers with uncontrolled hyperthyroidism, 
with high serum concentrations of TRAb. Although it is a transient disease, lasting between 
1 and 3 months, treatment is recommended to avoid complications in the fetus. Despite the 
rarity, fetal and neonatal hyperthyroidism are conditions of high lethality and, therefore, early 
screening and treatment are essential for the good prognosis of the neonate.
KEYWORDS: Thyroid disease; Gestational screening; Neonatal morbidity and mortality.

INTRODUÇÃO
O hipertireoidismo é a condição de hiperatividade da glândula tireoide que resulta na 

produção excessiva dos hormônios tireoidianos triiodotironina (T3) e tiroxina (T4). Apesar 
de ser um evento raro, que ocorre em cerca de 0,2% das gestações, o hipertireoidismo fetal 
ou neonatal leva a um maior risco de desenvolvimento de várias condições ameaçadoras 
à vida do feto e do recém nato, tais como microcefalia, insuficiência cardíaca, deficiências 
psicomotoras, retardo de crescimento intrauterino e parto prematuro. (LÉGER, 2016).

O hipertireoidismo fetal e neonatal tem como principal causa o Hipertireoidismo 
de Graves materno, doença autoimune caracterizada primariamente pela presença de 
anticorpos para receptores do hormônio estimulador da tireoide (TSH) (DIERICKX et al., 
2014). Porém, pode ser ocasionado tanto por autoimunidade quanto por outras alterações, 
como mutações genéticas familiares ou esporádicas (LÉGER, 2016).

As manifestações clínicas fetais são predominantemente derivadas dos efeitos dos 
hormônios tireoidianos no sistema cardiovascular. O hipertireoidismo fetal induz aumento 
da frequência cardíaca, do volume sanguíneo intravascular e do débito cardíaco, ao mesmo 
tempo que provoca diminuição da resistência vascular sistêmica que resulta em um risco 
aumentado de morte fetal por insuficiência cardíaca congestiva. Quando não tratada, a 
doença possui taxa de mortalidade de aproximadamente um em cada cinco casos (BANIGÉ 
et al., 2017)

É importante saber, por isso, o histórico materno, tanto de tratamentos anteriores 
para doença de Graves, quanto para casos de doença atual, e realizar exames de 
acompanhamento gestacional para um diagnóstico e tratamento precoce. 
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OBJETIVO
O presente estudo visa revisar a literatura recente e discorrer sobre o hipertireoidismo 

fetal e neonatal, com ênfase em seu diagnóstico e tratamento. Uma vez que caso sejam 
realizados precocemente, especialmente durante o acompanhamento pré-natal, as chances 
de complicações e óbito no período do pré e pós parto reduzem significativamente. 

MATERIAIS E MÉTODOS
Foi realizada uma busca bibliográfica de artigos publicados, no período de 2014 a 

2020, nas seguintes bases de dados: Lilacs, PubMed e Scielo. Utilizou-se a combinação 
das palavras chaves “hyperthyroidism”, “fetal” e ``neonatal”. Foram critérios de exclusão 
artigos publicados antes de 2014 e os que referiam à prevalência do hipertireoidismo em 
alguma doença. 

Somando-se todas as bases de dados, foram selecionados 195 artigos. Após a 
leitura do título dos artigos, vimos que alguns se repetiam nas diferentes bases de dados 
e outros não preenchiam os critérios deste estudo. Assim, selecionamos 29 artigos para 
leitura do resumo, e excluídos os que não diziam respeito ao objetivo deste estudo, sendo 
a maior quantidade de eliminações referentes à apenas um dos temas “neonatal” e “fetal”. 
Após a leitura dos resumos, foram selecionados 5 artigos que preenchiam os critérios 
inicialmente propostos, mostrados na íntegra na tabela abaixo.

Tabela 1
Resultados da busca nas bases de dados e seleção de artigos

RESULTADOS E DISCUSSÃO
O objetivo do trabalho foi discutir e apresentar achados na literatura referentes ao 

Hipertireoidismo fetal e neonatal. 
Neste contexto, todos os estudos apontam que a ocorrência do Hipertireoidismo 

fetal e neonatal é raro e transitório, com duração de 1 a 3 meses, porém pode acarretar 
problemas ao feto e a mãe, possui mecanismos não autoimunes, menos frequentes e 
associados a mutações genéticas, por exemplo, como a síndrome de Mc-Cune Albright, 
uma doença muito rara com mutação de ativação do Gsα gene; e autoimunes, que são mais 
frequentes e geralmente associadas à mães com Doença de Graves (LEGÉR, 2016). Este 
mecanismo auto imune deve-se à passagem através da placenta de anticorpos maternos 
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dirigidos contra o receptor do hormônio estimulador de tireoide (TRAb), levando a hiper-
secreção do hormônio tireoidiano, uma vez que, o feto começa a expressar os receptores 
para o TSH (hormônio estimulador da tireoide) que respondem ao TRAb materno. Para 
Léger et al, isso ocorre por volta da 20ª semana gestacional e ocasiona o quadro clínico 
da doença, enquanto que para Kurtoğlu e Özdemir, mesmo que essa sensibilização ocorra 
na 21ª semana, o quadro de hipertireoidismo fetal começa a partir da 26ª a 28ª semana. 

O quadro clínico pode incluir taquicardia fetal, bócio, retardo de crescimento 
intrauterino, baixo ganho de peso, prematuridade, idade óssea avançada, retração 
palpebral, olhar fixo, hepatoesplenomegalia, e morte fetal. Segundo Kurtoğlu e Özdemir, 
o bócio deve ser analisado a partir da circunferência do pescoço fetal ultrapassando o 
percentil 95 e a idade óssea fetal é interpretada pelos núcleos epifisários do joelho, sendo 
um marco importante a epífise distal do fêmur aparecendo por volta da 32ª semana, se 
aparecer antes dessa data a idade óssea é considerada avançada. Ademais, os recém-
nascidos podem nascer eutireoidianos, caso os TRAb não estejam exacerbados na vida 
fetal ou a mãe esteja em tratamento, e como os anticorpos possuem meia vida de 12 dias, 
o hipertiroidismo neonatal tardio pode ocorrer ocasionando quadro clínico em até 7 dias 
(Kurtoğlu e Özdemir, 2017).

Sendo assim, o diagnóstico precoce é crucial e mostra a importância do tratamento 
correto. Léger e os demais artigos, apontam a determinação do TRAb no início da gravidez 
e no segundo semestre gestacional, começando entre a 20ª a 24ª semana; sendo que 
Banigé et al sugere que esta avaliação deva ser realizada antes da 22ª gestacional, pois 
apenas uma amostra é coletada em alguns ambientes. Caso a detecção de TRAb mostre 
concentrações séricas maior que três vezes o limite superior da normalidade, os casos 
devem ser investigados ao longo da gravidez, nos mostrando um possível Hipertireoidismo 
fetal. 

Além disso, o FT3-FT4-TSH deve ser dosado caso a mãe faça uso de drogas 
antitireoidianas e os testes devem ser repetidos em 3 a 7 dias. Ademais, deve-se pesquisar 
Hipertireoidismo neonatal nos casos em que: os TRAb se elevaram na gravide, ou em que 
a tireotoxicose requer tratamento anti- tireoidiano no terceiro trimestre, ou em história de 
hipertireoidismo fetal-neonatal em gestações anteriores, bócio fetal, taquicardia ou retardo 
de crescimento(Kurtoğlu e Özdemir, 2017). Benigé et al. apresenta que o valor do TRAb 
de 1,5 U/L e que o ponto de corte ideal para o TRAb entre os dias 0 e 5 de nascidos sobe 
para 6,5 U/L, devendo esse recém-nascido ser avaliado por um pediatra devido a disfunção 
tireoidiana e tratado caso necessário. 

A maioria dos estudos recomendaram ultrassonografia fetal de vigilância (mensal) 
em mães com hipertireoidismo não controlado, com concentrações séricas elevadas de 
TRAb , especialmente naquelas com valores de TRAb maior que três vezes o limite superior 
da normalidade, ou com história prévia de um filho com disfunção neonatal da tireoide. 
Além de avaliar o tamanho da glândula tireoidiana, a Ultrassonografia é usada para analisar 
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a presença e vascularização do bócio.
Embora seja uma doença transitória, com duração entre 1 a 3 meses, o tratamento é 

preconizado para evitar complicações no feto, como craniossinostose e microcefalia.
O feto beneficia-se diretamente do tratamento materno com medicamentos 

antitireoidianos, tais como o Propiltiouracil (PTU) e o Metimazol, os quais ao inibirem a 
peroxidase tireoidiana, inibe a produção dos hormônios tireoidianos. Além disso, é de 
conhecimento que o PTU tem como mecanismo de ação adicional a inibição da conversão 
periférica de T4 em T3, potencializando seu efeito. Segundo Kurtoğlu e Özdemiré, a primeira 
escolha para o tratamento materno é o Propiltiouracil na dose de 5 a 10 mg/dia,por via oral, 
em 2-3 doses, devido ser menos teratogênico. Já o Metimazol é proscrito durante o primeiro 
trimestre gestacional, pois se relaciona com grande número de malformações. Sua dose, 
quando utilizado, é de 0,2-0,5 mg/kg/dia, por via oral, em 2 doses. O betabloqueador pode 
ser utilizado durante a gestação, quando necessário. De acordo com Banigé et al.,a partir 
do segundo trimestre, devido ao risco de hepatotoxicidade do PTU, deve-se considerar a 
substituição para o carbimazol.

É sempre importante saber reconhecer os efeitos adversos dos medicamentos para 
realização precoce de mudanças na terapêutica. O PTU pode causar efeitos hepatotóxicos, 
estando indicado, nestes casos, sua substituição pelo o Metimazol. Já o Metimazol pode 
causar de forma rara vasculites e agranulocitose, além de hepatotoxicidade. Conforme 
Dierickx et al., estudos recentes demonstraram risco reduzido para causar lesão hepática, 
e são raros os casos que evoluem para insuficiência hepática (~1%). Contudo, ao evoluir 
para insuficiência, 10% apresentam curso progressivo e fulminante, culminando com a 
necessidade de transplante hepático ou morte. Nesses mesmos estudos, o efeito de PTU e 
Metimazol foram comparáveis. Alguns estudos demonstram que a exposição a Metimazol/
Carbimazol ou PTU também associa-se a risco aumentado de malformações urinárias e 
de outros defeitos congênitos, observado em cerca de 3% dos casos. Assim, atualmente 
sugere-se limitar o uso de antitireoidianos entre a sexta e a décima semana de gestação, 
de forma a diminuir os riscos de defeitos congênitos ao nascimento, segundo Léger.

De forma a evitar a circulação dos hormônios tireoidianos já sintetizados e 
armazenados na tireoide, e impedir sua utilização para a síntese de novos hormônios, 
deve-se adicionar ao tratamento a solução de Lugol, 1-3 gotas/dia, administrado 1 hora 
após administração do antitireoidiano, Esse não deve ser usado por longos períodos pelo 
o risco de desencadear perda de seu efeito, por causa do fenômeno de escape de iodo ou 
seu efeito desaparece após um tempo.

Durante o período neonatal, o benefício dos medicamentos maternos é perdido e, 
em casos de persistência de TRAb e TSH elevados, no neonato, é necessária a introdução 
de drogas anti-tireoidianas, sendo o preconizado o Metimazol/ Carbimazol 0,5 a 1 mg/
kg/dia, por via oral, dividida em até 3 doses, e quando necessário pode haver a adição 
de outros medicamentos, como propranolol na dose de 2 mg/kg/dia, de forma de realizar 
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controle da frequência cardíaca. principalmente durante as primeiras 1-2 semanas do 
tratamento; Iopanoato de sódio 500 mg a cada três dias, por via oral ou prednisolona 2 mg/
kg/dia em 1-2 doses, que podem ser usados em casos graves e que inibem a conversão 
periférica de T4 em T3; e levotiroxina, quando os níveis de T4 se reduzem devido ao uso 
dos antitireoidianos e desenvolve hipotireoidismo.

O seguimento é feito inicialmente uma vez por semana, e depois a cada 2 semanas 
após a estabilização dos hormônios tireoidianos. Quando os níveis de T4 diminuem para 
valores menores que a metade da faixa normal preconizada para a idade, deve-se reduzir 
a dose da medicação antitireoidiana. A redução do T4 também proporciona menor risco de 
recaída. Interrompe-se o seguimento apenas quando o TRAb se torna negativo.

Em casos muito graves, pode-se optar pelo tratamento com imunoglobulina 1 g, 
administrada no primeiro e no quarto dia do nascimento, que resultou em melhora rápida, 
dentro de 5 dias nos níveis hormonais. Outro método terapêutico que também pode ser 
utilizado é a exsanguineotransfusão, que consegue reduzir os valores dos hormônios 
tireoidianos em até 50%. 

O tratamento neonatal deve ser continuado enquanto o TRAb for positivo, o que 
geralmente dura de 3 a 12 semanas, e em média de 1 a 3 meses.

CONCLUSÃO
Em geral, o Hipertireoidismo fetal é raro, porém com alta taxa de letalidade. Assim, 

evidencia-se a necessidade do rastreio na gestação, do acompanhamento da gestante e do 
tratamento adequado, já que trata- se de uma doença de alta complexidade, principalmente 
em casos com ausência dos dados da função tireoidiana fetal.
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