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Hipotireoidismo congénito (HC) é um distur-
bio metabdlico sistémico caracterizado pela se-
crecao insuficiente dos horménios tireoidianos,
tiroxina (T4) e triiodotironina (T3). Estes hormo-
nios estdo relacionados com o funcionamento de
varios 6rgaos e sistemas e tém papel fundamen-
tal na maturacao do sistema nervoso central®>.

O HC primario é o defeito end6crino metabé-
lico congénito mais frequente, cuja prevaléncia
varia de 1:1.500 - 1:4.000 nascimentos nascidos
vivos e acomete duas vezes mais o sexo feminino.
E a causa mais comum de deficiéncia mental pas-
sivel de prevencdo. Estabelecer o diagndstico e
iniciar o tratamento precocemente é fundamental
para prevenir sequelas, principalmente neurolé-
gicas'*.

O periodo critico de dependéncia dos hor-
monios tireoidianos para formacdao do sistema

nervoso central (SNC) abrange desde a vida fetal
até dois anos de idade. As principais consequén-
cias da auséncia dos hormdnios tireoidianos sao:
retardo mental grave, faléncia do crescimento e
distdrbios neurolégicos como ataxia, incoordena-
¢ao, estrabismo, movimentos coreiformes e perda
auditiva neurossensorial>®.

No recém-nascido, o HC costuma ser assinto-
matico ou cursa com manifestacoes inespecificas
e de instalacdo lenta, o que torna o diagnéstico
clinico dificil. Programas de triagem neonatal fo-
ram desenvolvidos para possibilitar o diagnoéstico
e o tratamento em tempo habil, a fim de evitar o
retardo mental®®.

A maioria das criancas com HC, diagnosticadas
e tratadas pelos programas de triagem neonatal,
atingem desenvolvimento fisico e niveis de coefi-
ciente intelectual dentro da faixa da normalidade,
fazendo com que a triagem neonatal represente
uma das mais significativas realizacdes médicas
do século XX,
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Quais sao as causas

do hipotireoidismo
congénito (HC)?

O Hc pode ser classificado, de acordo com
o nivel da lesdo, em primario quando a altera-
¢do ocorre na glandula tireoide; secundario, na
hipo6fise e terciario, no hipotalamo. Esses dois
altimos sao extremamente raros. A denomina-
¢do hipotireoidismo central também pode ser
empregada quando a etiologia é hipofisaria ou
hipotalamica. O hipotireoidismo central geral-
mente é associado a outras deficiéncias hormo-
nais (ex: hipopituitarismo)**.

O HC primério (HCP), em aproximadamen-
te 85% dos casos, é causado por disgenesia ti-
reoidiana (atireose, hipoplasia e/ou ectopia da
glandula), e, em 15% dos casos, resulta de disor-
monogénese (defeitos da sintese dos hormdnios
tireoidianos, considerados erros inatos do meta-
bolismo). A disgenesia tireoidiana é geralmente
esporadica, sendo familiar em cerca de 2% dos
casos. Nestes casos, esta associada a mutacgoes
genéticas nos fatores de transicao PAX-8, TTF-1 e
TTF-2. No entanto, nos casos esporadicos os me-
canismos do defeito de embriogénese permane-
cem obscuros. A disormonogénese é geralmente
autossdmica recessiva, e raramente autossémica
dominante ou esporadica, sendo usualmente
causada por defeito da organificacdo, resultado
de mutacdes do gene da peroxidase’*.

O HCP pode ser transitério, em 5% a 10%
dos casos, quando decorre do uso materno de
medicamentos antitireoidianos, exposicao ma-
terna ou neonatal a agentes iodados (ex: antis-
sépticos, antitussigenos, contrastes), passagem
transplacentaria de anticorpos maternos que
bloqueiam o receptor de TSH, deficiéncia da in-
gestao de iodo, mutacdes em heterozigose nas
enzimas DUOX1 (gene DUOXA1) ou DUOX2/
THOX (gene DUOX2) e grandes hemangiomas
hepaticos (aumento da atividade da desiodase
tipo 3)*4.

Como é feita a triagem

neonatal para hipotireoidismo
congénito no Brasil?

No Brasil, a dosagem de TSH por imunofluori-
metria, em amostra de sangue coletada em papel
filtro é a rotina recomendada para a triagem neo-
natal do HC*37. Pode-se realizar a dosagem simul-
tanea de TSH e T, porém esta estratégia encarece
os programas de triagem*#®.

A triagem neonatal é realizada no Brasil ha
mais de trés décadas. Entretanto, somente em
2001, o Ministério da Saude implantou o Progra-
ma Nacional de Triagem Neonatal (PNTN) pelo
Sistema Unico de Sadde (SUS), pela Portaria GM/
MS n.° 822, de 6 de junho de 2001. Esse Progra-
ma tem como objetivo promover a deteccao de
doencas congénitas em fase pré-sintomatica em
todos os nascidos vivos, permitindo o tratamento
precocesd.

Atualmente, todos os estados brasileiros e o
Distrito Federal realizam a triagem neonatal para
HC pela dosagem do TSH cujos valores de corte
variam de 5-10 pU/ml*4. O nivel de corte de TSH
preconizado pelo PNTN é 10 mUI/l°. Criancas com
TSH elevado na triagem neonatal, sdo convocadas
para avaliacao e confirmacao do diagnéstico*”:4.

A idade ideal para a coleta da primeira amos-
tra de sangue para a triagem é entre o0 3° e 5° dia
de vida, quando ja ocorreu a diminuicao do pico
de elevacao fisiologica do TSH*.

Nos Estados Unidos, as coletas geralmente
sao feitas no momento da alta, por recomendacdo
da Academia Americana de Pediatria para que ne-
nhum caso seja perdido®. Algumas vezes, a coleta
é feita antes de 48 horas de vida, o que repre-
senta um problema na utilizacao do TSH, ja que
os niveis podem estar fisiologicamente elevados,
induzindo a um nimero expressivo de resultados
falso-positivos?3. A utilizacdo de valores de corte
diferenciados de acordo com o momento da cole-
ta pode ser uma solucao.
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O Quadro 1 sumariza as recomendacoes do
PNTN do hipotireoidismo congénito.

Quadro 1. Triagem neonatal do hipotireoidismo
congénito no Brasil.

e N
Recomendacao do Programa Nacional de

Triagem Neonatal (PNTN) do Brasil.

Dosagem do TSH por imunofluorimetria em
amostra de sangue coletada em papel-filtro.

Triagem em recém-nascido, a termo, e
aparentemente saudavel:

— A triagem deve ser feita 48 horas apés
0 nascimento e até o 5° dia de vida
(3°-5° dia de vida).

Triagem em situacoes especiais:

— Em recém-nascidos prematuros (idade
gestacional < 37 semanas), de baixo
peso ao nascimento, gemelares, em uso
de dopamina ou amiodarona, expostos a
iodo, com anomalia cardiaca congénita, e
naqueles criticamente enfermos, deve-se
repetir a triagem neonatal, por um dos
seguintes métodos:

— Repetir o exame com 1 més de vida, ou na
alta hospitalar (o que ocorrer primeiro); ou

— Realizar a triagem tripla no 5°, 10° e
30° dias de vida.

. J

Existe diferenca na triagem
no recém-nascido a termo versus

o recém-nascido pré-termo
ou em situacoes especiais?

A estratégia de triagem neonatal do HC reco-
mendada para recém-nascidos (RN) a termo nao
é eficaz para prematuros e RN gravemente enfer-
mos?.

Recém-nascidos prematuros e de muito baixo
peso podem ter elevacdo tardia do TSH, determi-
nando um risco de perda de casos de HC quan-
do apenas uma amostra é colhida entre 0 3° e 0

5° dia de vida. Para prematuros, RN enfermos ou
com hospitalizacdo prolongada, coleta-se uma
amostra inicial entre 0 3° e 0 5° dia de vida e uma
nova amostra na alta hospitalar ou com um més
de vida, dos dois o que ocorrer primeiro*112,

Quando houver indicacdo de transfusdo de
sangue total, os testes de triagem devem ser cole-
tados antes da transfusao. Dopamina e glicocorti-
coides podem causar resultado falso negativo na
triagem neonatal e contaminacao por iodo, resul-
tado falso positivo*3.

Quais sao as manifestacoes

clinicas do HC?

A maioria dos recém-nascidos com HC mos-
tra-se normal ao nascer. O feto hipotireoideo esta
protegido, até certo ponto, pela transferéncia pla-
centaria de hormonio tireoidiano materno (T4)
para a circulacao fetal. Além disso, ocorre aumen-
to dos niveis cerebrais de tiroxina desiodase, en-
zima que converte o T4 em T3, fazendo com que
sejam produzidas concentracoes cerebrais de T3
proximas do normal, em detrimento de outras
estruturas, como no esqueleto, o que determina
atraso na maturagdo Gssea’’.

A observacao clinica é de valor limitado na de-
teccdo do HC. O quadro clinico se estabelece len-
tamente, em semanas ou meses, porém a maior
parte das manifestacdes é inespecifica. Por este
motivo somente 5% das criancas sao diagnosti-
cadas clinicamente no periodo neonatal®>.

O diagnéstico deve ser considerado em qual-
quer lactente que apresente ictericia prolongada,
hipotermia transitéria, fontanela posterior au-
mentada, dificuldade de succao ou dificuldade
respiratéria as mamadas. Os sinais classicos de-
senvolvem-se durante as primeiras semanas apos
0 nascimento. A maior parte dos sinais e sintomas
esta presente em 6 a 12 semanas de vida, espe-
cialmente letargia, obstipacao intestinal e hérnia
umbilical. O facies cretinoide e o retardo de cres-
cimento tornam-se, progressivamente, mais 6b-
vios ap6s os primeiros meses de vida'3.
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Como interpretar os

resultados do T4 e do
TSH no teste do pezinho?

Os niveis de corte para convocar as criancgas,
a fim de investigar alteracGes da triagem neona-
tal, variam entre os programas.

Criancgas a termo, com mais de 48 horas de
vida, e valores de TSH neonatal menores que
10 mUI/L no sangue total, nenhum seguimen-

to é realizado. Resultados de TSH entre 10 e
20 mUI/l determinam a solicitacao de uma se-
gunda amostra do calcanhar e, na maioria das
vezes, este segundo resultado vira normal.
Entretanto, quando o resultado do TSH neo-
natal for maior que 20 mUI/L, solicita-se que a
crianga compareca para consulta clinica e rea-
lize testes de funcao tireoidiana em amostras
de soro. A maioria das criancas com valores de
TSH neonatal maior que 20 mUI/l apresentara
a doenca*’. O Quadro 2 sumariza essa inves-
tigagao.

Quadro 2. Interpretacao dos resultados da triagem neonatal na avaliacdao do hipotireoidismo congénito.

Programa Nacional de Triagem Neonatal (PNTN) do Brasil

Exame Valor (mUI/l) Interpretacao Conduta
<10 Resultado normal Nenhuma.
TSH 10-20 Resultado limitrofe Convocar para novo Teste do Pezinho.
Sugestivo de Convocar com urgéncia para consulta
>20 T -
hipotireoidismo médica e dosagem venosa de T4L e TSH.

Outros Centros no Brasil e no mundo

Exame Valor (mUI/l) Interpretacao Conduta
<5 Resultado normal Nenhuma.
TSH 6-10 Resultado limitrofe Convocar para novo Teste do Pezinho.
Sugestivo de Convocar com urgéncia para consulta
>10 S Pt
L hipotireoidismo médica e dosagem venosa de T4L e TSH. )

Como confirmar

o diagnéstico do
hipotireoidismo congénito?

Os testes de triagem neonatal para HC
nao sao diagnosticos e os resultados alterados
devem ser confirmados por determinacao de
concentragdes séricas de TSH e T4T (T4 total) ou
T4L (T4 livre)*3.

Um paciente com teste de triagem neonatal
alterado exige avaliacao imediata. Esta avaliacao
inclui histéria, exame fisico e exames laborato-
riais.

4

Os testes laboratoriais confirmatérios devem
ocorrer entre a primeira e segunda semana de
vida do RN, quando a faixa superior de normali-
dade para o TSH caiu para 10 pU/mL. A faixa de
normalidade entre 4 e 30 dias de vida é descrita
no Quadro 3.

Valores de TSH acima de 10 pU/mL e T4L ou
T4T baixos confirmam o diagnéstico do hipoti-
reoidismo congénito primario e estas criancas de-
verdo ser tratadas®.

Criancas com TSH confirmatério entre 6 e
10pU/mL e T4AT/T4L normais deverdo ser seguidas
cuidadosamente com novas dosagens ap6s uma
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semana. Caso o TSH persista discretamente eleva-
do com um més de idade, mesmo com T4 na faixa
da normalidade, alguns pesquisadores sugerem o
tratamento com reavaliacdo ap6s os 3 anos!et’.

Criancas prematuras e doentes de qualquer
natureza (sindrome do doente eutireoidiano) po-
derdo ter T4T/T4L baixos e TSH normal e o trata-
mento ndo é recomendado, a ndo ser que apre-
sentem evidéncias de doenca hipotalamica ou
hipofisaria®®.

Aproximadamente 5% dos casos de hipoti-
reoidismo congénito apresentam elevacdo tardia
do TSH e ndo sao identificados pela triagem neo-
natal. Por isso, caso o paciente apresente sinto-
mas sugestivos de HC, deve-se fazer a dosagem
sérica de TSH e T4T ou T4L, mesmo que este apre-
sente resultados normais na triagem neonatal>®.

Criancas com deficiéncia da proteina carrea-
dora do T4 (TBG), caracteristica genética de he-
ranca ligada ao X, que acomete recém-nascidos
do sexo masculino, ndo necessitam de tratamen-
to, uma vez que o T4L é normal. Portanto, meninos
com peso e aspecto hormais, e T4 total baixo, so-
licitar dosagem de T4 total, T4 livre, TSH e TBG*~.

A analise da idade 6ssea ao nascimento, ava-
liada pela superficie da epifise femoral distal por
meio de radiografia simples de joelho, pode ser
util como um possivel sinal de hipotireoidismo
intrauterino, indicador de gravidade e prognosti-
co da doenc¢a®®. Segundo Wasniewska e colabora-
dores?°, a maturacao esquelética ao nascimento
é um fator preditivo do desenvolvimento psico-
motor no primeiro ano de vida independente de
outros fatores relacionados.

Quadro 3. Valores de referéncia para TSH, T4 total, T4

livre e Tireoglobulina venosos no periodo neonatal

(Programa Nacional de Triagem Neonatal — PNTN, Brasil).

4 )
~TSH < 9 pU/mL

— T4 livre: 0,8-2,3 ng/dL
- T4 total: 7-16 pg/dL
—Tireoglobulina: 2,0-35,0 ng/dL

Como determinar

a etiologia do
hipotireoidismo congénito?

A definicao da etiologia do HC podera ser
feita pela dosagem de tireoglobulina e pela re-
alizacdo de cintilografia tireoidiana com tecné-
cio 99 ou lodo 123 e/ou pela ultrassonografia,
método de escolha para investigacdao etiol6-
gica1,6,21—25'

A ultrassonografia convencional é um méto-
do ndo invasivo, de baixo custo e pode identi-
ficar auséncia de tecido tireoidiano em posicao
habitual, porém a determinacao de ectopia é
limitada?!. Estudos demonstram que a ultrasso-
nografia com Doppler colorido apresenta maior
sensibilidade para diagnosticar tecido ectépico,
entretanto ainda nao ha um consenso para esta-
belecer a ultrassonografia com Doppler colorido
como método inicial de avaliacao de paciente
com HC522,

A associacao do nivel da tireoglobulina e ul-
trassonografia (Quadrol1) pode distinguir entre
atireose e ectopia glandular. Se nao for visuali-
zado nenhum tecido tireoidiano em localizacao
normal e os niveis de T4 e tireoglobulina sao
mensuraveis, algum tecido funcional ectépico
estd presentel622:25,

Essa investigacao etiolégica pode ser reali-
zada logo ap6s o encaminhamento ao servico
médico especializado pelo programa de triagem
neonatal, desde que se tenham os resultados em
até cinco dias'+6. Nao é aceitavel que o inicio do
tratamento seja adiado pela indisponibilidade
dos exames de imagem¥42%, Na presenca de difi-
culdades na realizagao dos exames de investiga-
cao etiolégica, a terapéutica devera ser instituida
prontamente a fim de evitar os possiveis danos*®.
Sendo a investigacao etiolégica adiada para os
trés anos de idade, periodo no qual a breve re-
tirada dos hormdnios tireoidianos é permitida,
pois ndo causara sequelas6:21:25.26,

O Quadro 4 mostra as principais causas de hi-
potireoidismo congénito.



Hipotireoidismo Congénito: Triagem Neonatal

Quadro 4. Diagnéstico diferencial do hipotireoidismo congénito?-.

Caracteristicas

Provavel

Outros achados

principais

TSH aumentado,

- Tireoglobulina reduzida,

diagnéstico

T4 ou T4 livre - Ultrassonografia sem tireoide em local tipico, Atireose

diminuido - Idade 6ssea atrasada.

TSH aumentado, - Tireoglobulina mensuravel,

T4 ou T4 livre - Ultrassonografia sem tireoide em local tipico, Ectopia

diminuido - ldade 6ssea normal ou atrasada.

TSH aumentado, - Tireoglobulina mensuravel,

T4 ou T4 livre - Ultrassonografia com tireoide tépica e de volume ) )
Lo . Hipoplasia

diminuido reduzido,

- ldade 6ssea normal ou atrasada.

TSH aumentado,
T4 ou T4 livre
diminuido

- Tireoglobulina normal ou elevada,

- Ultrassonografia com tireoide tépica normal ou
aumentada,

- Idade 6ssea normal ou atrasada.

Disormoniogénese

TSH aumentado,
T4 ou T4 livre

- Tireoglobulina normal,
- Ultrassonografia com tireoide tépica e normal,

Hipotireoidismo
Transitério

diminuido ou normal |- Idade 6ssea normal.

Podem ocorrer anomalias

congénitas associadas ao
hipotireoidismo congénito?

Sim. Aproximadamente, 10% dos pacientes
com HC apresentam anomalias congénitas asso-
ciadas, em contraste com a frequéncia de 3% ob-
servada na populacao geral.

As anomalias cardiacas (estenose pulmonar
e defeitos do septo atrial ou ventricular) sao as
mais comumente observadas, seguidas de mal-
formagdes do aparelho digestivo, trissomias cro-
mossdmicas, malformacao do trato urogenital e
do SNC, e defeitos multiplos?7-2°.

Criancas com HC e palato fendido podem
apresentar mutagoes no gene FOXE-13° e as com
sintomas neurolégicos persistentes, incluindo
ataxia, sdo suspeitas de apresentarem mutacoes
no gene NKX22°.

6

Problemas auditivos ocorrem em até 20% das
criancas com HC e todas as criancas afetadas de-
verdo ser submetidas a teste de triagem auditiva
(teste da orelhinha)3°32,

Nao existe um consenso para a realizacao de
testes de triagem para anomalias congénitas, en-
tretanto, exame fisico cuidadoso é importante e,
na presenca de qualquer alteracdo ao exame, a
crianca devera ser encaminhada para avaliacao.
O conhecimento precoce de outras malformagoes
em portadores de HC pode modificar o progndsti-
co dos pacientes2.

Como tratar o

hipotireoidismo congénito?

A idade ideal para inicio do tratamento, deve
ser no maximo até 14 dias, pois ap0ds essa idade,
nos casos de HC por atireose e disormonogéne-
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se grave, ja podera ocorrer algum dano cerebral.
Quando o tratamento é iniciado precocemente, o
impacto negativo de HC grave desaparece®217:33:35,

A preparacao hormonal tireoidiana de escolha
para o tratamento é a LT4 (levotiroxina), ja que a
maior parte do hormdnio tireoidiano nas células
do SNC deriva da conversao local de T4 em T3627,
A dose inicial, de 10 a 15pg/kg/dia*-57:17.3536,

Devem ser utilizados comprimidos de LT4,
uma vez que nao existe aprovacao de solucoes li-
quidas do horménio. O comprimido deve ser ma-
cerado e dissolvido com pequena quantidade de

Quadro 5. Tratamento do hipotireoidismo congénito*>.

agua, ou leite materno, e administrado, via oral,
pela manh3, uma vez ao dia, em jejum. Manter
30minutos sem alimenta¢do. Em caso de vomitos
imediatos, repetir a mesma dose®>%. Se o jejum
ndo for possivel, a LT4 podera ser administrada no
intervalo entre as mamadas e as doses devem ser
ajustadas baseando-se nas concentracdes séricas
dos horménios. A LT4 ndo pode ser administrada
com outras substancias que interferem na sua ab-
sorcao, como soja, ferro ou calcio*#®.

O Quadro 5, sumariza o tratamento do HC e
o Quadro 6 mostra as preparacdes comerciais de
levotiroxina disponiveis no Brasil.

~

de sangue para exames confirmatorios.

calcio.

- Manter o aleitamento materno.

eles tenham hipotireoidismo.

\§

- Iniciar o tratamento o mais cedo possivel, idealmente nos primeiros 14 dias vida, apés coleta

- Tratar com levotiroxina: 10-15 mcg/Kg/dia, via oral, 1 vez/dia. Doses maiores sao usadas para
iniciar o tratamento dos pacientes com hipotireoidismo mais grave (menores niveis de T4L).
Dose média para RN a termo é de 50 mcg/dia e para RN pré-termo de 25-37,5 mcg/dia.

- Em RN e lactentes, o comprimido de levotiroxina devera ser triturado, misturado com um pou-
co de agua ou leite materno e administrado com uma colher. Nao diluir na mamadeira. A dose
pode ser administrada pela manha ou pela tarde, de preferéncia antes das refei¢oes.

- Se a crian¢a vomitar logo em seguida recomenda-se repetir a mesma dose da levotiroxina.

- Evitar a administracdo concomitante de: soja (leite de soja), ferro (suplementos vitaminicos) e

- M3es usando drogas antitireoidianas podem continuar a amamentar seus filhos, mesmo que

- Se houver deficiéncia do ACTH, a reposicdo da levotiroxina s6 deve ser iniciada 3-5 dias apds o
inicio da corticoterapia para evitar a precipitacao de uma crise adrenal.

Quadro 6. apresentagdes comerciais de levotiroxina disponiveis no Brasil.

Apresentacdo (comprimidos / em mcg) ‘

Produto
12,5 25 37,5 38 50 62,5 75 88 100 112 125 137 150 175 200 300
Euthyrox® X X X X X X X X X X
Levoid® X X X X X X X X X X X
Levotiroxina X X X X X X X X X X
Puran-T4® X X X X X X X X X X X X X X
\Synthroid® X X X X X X X X X X X )
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Como monitorar o tratamento?

O controle do tratamento e adequacao da
dose de levotiroxina devem ser baseadas no exa-
me clinico (sinais de hipotireoidismo ou hiperti-
reoidismo), crescimento, ganho de peso, desen-
volvimento neuropsicomotor e dosagens de T4
ou T4 livre e TSH como descrito no Quadro 72>,

Quadro 7. Monitora¢ao do T4L e TSH no tratamento do
hipotireoidismo congénito>.

e N
Dosar T4 livre e TSH

—Em 2 e 4 semanas ap6s o inicio da terapia

— Entre 0 e 6 meses de idade:
a cada 1a2 meses

— Entre 6 meses e 3 anos de idade:
a cada 2 a 3 meses

—Em > 3 anos: a cada 6 a 12 meses

Dosagens adicionais de T4 livre e TSH
— 4 semanas apo6s cada mudanca de dose.

- Se a regularidade do tratamento for
questionada

— Se valores hormonais forem anormais

* A coleta de sangue deve ser feita antes de
administrar a levotiroxina. Caso ela tenha sido
administrada, aguardar no minimo 4 horas para

coletar o sangue.
L J

Qual deve ser a meta do tratamento
do hipotireoidismo congénito?

A meta do tratamento é assegurar a crianca o
crescimento adequado e o desenvolvimento psi-
comotor mais proximo possivel do seu potencial
genético. Ao mesmo tempo, evitar tratamento ex-
cessivo, por periodo prolongado, pois isso podera
levar a craniossinostose e alteracdes no tempera-
mento da crianca*.

Nos primeiros trés anos de vida (fundamen-
talmente nos seis primeiros meses de vida) de-
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ve-se manter os valores de T4 livre entre 1,4 e
2,3 ng/dl ou T4 total entre 10 e 16 pg/dl e TSH
entre 0,4 e 4 pU/ml*4*7 — Quadro 8.

Em alguns casos (10%) em que o TSH inicial é
muito elevado, pode-se observar um tempo maior
para atingir niveis normais de TSH. Ndo estando
muito clara a causa desta demora em normalizar
o TSH. E possivel que exista sensibilidade dimi-
nuida do “feedback” nestas criancas. Entretanto,
deve-se sempre questionar nestas situacdes a
subdosagem de levotiroxina ou tratamento irre-
gularts,

Sempre que for necessario ajuste da dose de
levotiroxina, deve-se realizar apds quatro sema-
nas nova dosagem hormonal, para verificar se as
taxas de T4 e TSH estdo adequadas®35617,

Quadro 8. Metas do tratamento do hipotireoidismo
congénito (primeiros 3 anos de vida)*+7.

" A
— Assegurar crescimento e desenvolvimento

adequados

— Manter hormonios tireoidianos dentro do
valor de referéncia desejado:
* T4 livre entre 1,4 a 2,3 ng/dl, ou
* T4 total entre 10 e 16 pg/dl

— Manter TSH dentro do valor de referéncia
desejado:

—TSH entre 0,4 e 4 pU/ml
\§ J

Quando suspender terapia

para confirmar diagnéstico do
hipotireoidismo congénito?

Criangas que ndo tenham a etiologia do HC
estabelecida, deverao ser reavaliadas ap6s os
3anos de idade, ap6s suspensao da reposicao de
levotiroxina.

Nos pacientes com tireoide tépica e normal
ao ultrassom, o tratamento com levotiroxina deve
ser interrompido pelo periodo de um més, segui-
do da dosagem do TSH a fim de elucidar se sao
casos de HC transitorio ou disormonogénese.
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Se os valores de TSH forem acima de 9,9 mU/L
confirma-se o diagnéstico de disormonogénese.
Se o TSH se mantém abaixo de 5 mU/L apés 3 ava-
liacbes seriadas com intervalo de um més entre
coletas com tratamento suspenso é firmado o
diagnéstico de HC transitério. Pacientes com TSH
entre 5,0-9,9 mU/l devem ser reavaliados com
dosagem de TSH mensalmente. Caso apresentem
elevacao de TSH é definido o diagnéstico de di-
sormonogénese, e se niveis se mantiverem abai-
xo de 5 mU/l define-se como HC transitério. Uma
vez firmado o diagnéstico etiolégico de disormo-
nogénese restitui-se o tratamento®?.

Nos pacientes que ndo tém alguma avaliacao
etiolégica prévia suspende-se a levotiroxina por
30 dias e realiza-se avaliacao clinica e laborato-
rial com dosagem de T4 livre, TSH e tireoglobuli-
na, cintilografia de tireoide com *°™Tc e ultrassom
de tireoide. Quando tais avaliacdes se mostraram
normais, 0s pacientes sao considerados portado-
res de hipotireoidismo transitério; se alteradas,
definiram-se como hipotireoidismo congénito
permanente, sendo o diagnéstico etiologico esta-
belecido e reinicia-se a terapia com LT43

Qual é o prognéstico do

hipotireoidismo congénito?

Embora a triagem e o tratamento precoce te-
nham melhorado o prognéstico das criangas com
HC, algumas criancas tém risco de deficiéncias
intelectuais seletivas. Seus déficits sao em regra
ndo globais, mas um tanto seletivos para habili-
dades dentro dos dominios da linguagem, senso
motor e visual espacial. Esses déficits também
contribuem para rendimento escolar mais limi-
tado e realizacdes educacionais menos adequa-
das?738. Além disso, essas criangas apresentam
maior risco de uma variedade de problemas com-
portamentais leves nao especificos?’-3°.

Geralmente os melhores resultados ocorrem
em criancas que tenham apresentacdo menos
grave da doenca, que receberam tratamento ade-
quado e imediato e que aderiram ao tratamen-

to374°. Pacientes que receberam doses mais altas
apresentam melhor desempenho em testes de
inteligéncia, habilidade verbal e meméria, porém
tém mais problemas comportamentais3’-4.

A natureza e gravidade dos déficits cogni-
tivos nas criancas com HC refletem interacao
complexa de fatores associados a essa doenca e
seu gerenciamento. Estas incluem: hipotireoidis-
mo fetal, etiologia e gravidade da doenca, idade
de inicio do tratamento, doses iniciais e subse-
quentes de levotiroxina, frequéncia e qualidade
do seguimento. Além disso, alguns resultados de
testes parecem estar diretamente afetados pelos
niveis dos hormonios tireoidianos (HT) na época
do teste37:3940,

O crescimento e o desenvolvimento puberal,
das criangas que iniciaram o tratamento preco-
cemente com dose adequada de levotiroxina e
aderiram ao tratamento é essencialmente nor-
mal*®4°, Os dois fatores mais importantes afe-
tando a altura do adulto com HC sdo o genético
(altura dos pais) e a dose diaria de levotiroxina.
Todos os pacientes devem ser acompanhados
com curvas de crescimento. Alguns casos podem
ter velocidade de crescimento reduzida entre
seis e doze meses, seguido de velocidade normal
ap6s 12 meses. A idade dssea (I0) geralmente
normaliza aos trés anos, podendo em alguns ca-
sos ja estar compativel com a idade cronolégica
aos 12 meses, sendo observada uma correlagao
positiva entre 10 e dose de levotiroxina quando o
tratamento é regular. Portanto a IO é um parame-
tro de tratamento adequado no seguimento das
criancas com HC*32940,

Consideracgoes finais

A triagem neonatal permite o diagnéstico
precoce na grande maioria dos pacientes com hi-
potireoidismo congénito primario.

Permanecem algumas controvérsias em rela-
¢do ao nivel de corte do TSH na triagem neonatal,
um assunto que merece estudos mais aprofunda-
dos em longo prazo.
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Muitos estudos de bases genéticas tentam
elucidar os mecanismos moleculares relaciona-
dos a etiologia do HC para aprimorar o diagnoésti-
co e o aconselhamento genético.

A evolucao adequada dos pacientes com HC
depende do inicio precoce do tratamento, ideal-
mente até 14 dias de vida, com dose de levoti-
roxina que normalize rapidamente os niveis hor-

monais (10 a 15 pg/kg/dia no recém-nascido), e
do acompanhamento regular para garantir que os
niveis de hormonios tireoidianos estejam sem-
pre na faixa normal. N3o basta fazer o diagnos-
tico precoce e correto, & necessario garantir um
tratamento adequado e continuo para assegurar
os melhores prognésticos possiveis tanto no de-
sempenho escolar como na qualidade de vida.
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