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RESUMO

Introducao: no exame sérico os valores de TSH acima de 10 pUl/mL e de T4 livre (T4L)
baixo confirmam o diagnéstico do hipotireoidismo congénito, e as criangas deverao ser
tratadas. Contudo, se houver elevacao discreta do TSH (5,6 a 10 pUl/mL) e TAL normal, o
recém-nascido (RN) apresenta quadro de hipertireotropinemia (HT) neonatal, que pode ser
transitério ou permanente, e deve permanecer em acompanhamento clinico rigoroso. Obje-
tivos: verificar a evolucao de criancgas triadas pelo Programa de Triagem Neonatal de Minas
Gerais (PTN-MG) com HT. Métodos: estudo do tipo coorte retrospectivo. Analisaram-se 0s
dados obtidos pelo “teste do pezinho”, disponibilizados pelo banco de dados do Nucleo de
Acoes e Pesquisa em Apoio Diagnéstico (NUPAD). Resultados: no periodo de 2000 a 2010,
125 RNs apresentaram HT. Desses, 48% normalizaram os niveis de TSH no periodo médio de
20 meses. Ja os outros 52% nao normalizaram o TSH no periodo estudado e por isso foram
mantidos em acompanhamento. Conclusdes: mesmo que os niveis de TSH tenham se nor-
malizado em 48% dos casos, concedendo alta a esses RNs, o tempo para esse desfecho foi
significativo (cerca de 20 meses). Nesse periodo, pode haver alteragoes nos exames, muitas
vezes com necessidade de tratamento com reposi¢cao hormonal, sendo, portanto, funda-
mental o seguimento por meio de consultas e dosagens hormonais periédicas.

Palavras-chave: Doencas da Glandula Tireoide; Hipotireoidismo Congeénito; Hipertireotro-
pinemia; Triagem Neonatal.

ABSTRACT

Introduction: in the serum exam TSH values above 10 uUl / mL and free T4 (FT4) low
confirm the diagnosis of congenital hypothyroidism, and children should be treated.
Howeuver, if mild elevation of TSH (5.6 to 10 uUI / mL), normal FT4, the newborn (NB)
has a hyperthyrotropinemia (HT) frame neonatal, which can be temporary or perma-
nent, and should remain in rigorous clinical monitoring. Objects: to check the progress

of children screened by the Newborn Screening Program of Minas Gerais (LWA-MG) with
HT. Methods: this is a retrospective cohort study. We analyzed the data obtained by “ heel
prick test “ provided by the Core Database Action and Research in Support Diagnostics
(NUPAD). Results: from 2000 to 2010, 125 newborns had HT. Of these, 48% had a nor-
mal TSH levels in an average period of 20 months. As for the other 52% did not normalize
TSH during the study period and were therefore kept in accompaniment. Conclusions:
Fven though TSH levels have become normal in 48% of cases providing high for these
RN, this time to endpoint was significantly (about 20 months). During this period there
may be changes in the exams, often requiring treatment with hormone replacement, and
is therefore essential to follow through periodic consultations and hormone levels.

Key words: Thyroid Diseases; Congenital Hypothyroidism; Hyperthyrotropinemia; Neona-
tal Screening.
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INTRODUGAO

O hipotireoidismo congénito (HC) € o disturbio end6-
crino congénito mais frequente e com incidéncia varian-
do de 1:2.000 a 1:4.000 criangas nascidas vivas em paises
com suficiéncia i6dica.! No Brasil, a prevaléncia de HC é
proxima desses valores, variando de 1:2.595 a 1:4.795.2Na
auséncia de diagnéstico precoce e de tratamento ade-
quado, a maioria das criangas desenvolve varios graus
de deficiéncias neuroldgicas, motoras e de crescimento,
incluindo o retardo mental irreversivel. Os Programas de
Triagem Neonatal para a doenga permitem a identifica-
cao precoce dos afetados e seu tratamento, de modo a
evitar as complicagoes da falta do hormonio.!' O diagnos-
tico do HC, bem como seu tratamento, € normatizado no
Brasil pelo Ministério da Satide e publicado na Portaria n®
56, de 29 de janeiro de 2010.3

Os testes de triagem neonatal para HC nao sao
diagndsticos e os resultados alterados devem ser con-
firmados por métodos quantitativos de rotina para as
dosagens de concentragoes séricas de TSH e T4 total
ou T4L." (Figura 1). Valores de TSH acima de 10 uU/
mL e T4L ou T4 total baixos confirmam o diagnéstico
do hipotireoidismo congénito priméario e as criangas
deverao ser tratadas.” Contudo, se houver elevacao
discreta do TSH (entre 5,6 e 10 uUl/mL) e T4AL normal,
o RN apresenta quadro de hipertireotropinemia (HT)
neonatal e sao orientadas a suspender o tratamento,
mas permanecem em acompanhamento clinico-la-
boratorial rigoroso, sem tratamento medicamentoso.®
Esse seguimento é importante, ja que em alguns casos
pode haver evolucao para hipotireoidismo, com a con-
sequente necessidade de terapia medicamentosa.”®

TSH > 10UI/L no
“teste do pezinho”

Convocar
para consulta

\

Dosar TSH e TAL séricos
Iniciar Levotiroxina

I !

TSH sérico entre 5,6 e

TSH sérico TSH sérico
<56mUym 10 mUl/mleTaL nomal oy
(hipertireotropinemia) i
Suspender Suspender tratamento Manter
tratamento e seguir com o protocolo tratamento
ALTA de observagdo clinica

Figura 1 - Fluxograma da triagem neonatal para hipoti-
reoidismo congénito do PTN-MG.

Algumas criangas com HT manterao o TSH anor-
malmente elevado (HT persistente), enquanto outras
acabarao por normalizar os niveis de TSH, o que se
confirma ap6s quatro exames totalmente normais
(HT transitéria). Outras, ainda, podem evoluir para o
hipotireoidismo e necessitar de terapia medicamen-
tosa.®*1° As proporcoes dessas formas de HT sao des-
conhecidas e nao ha atualmente critérios objetivos
que permitam prever o desfecho do quadro de uma
crianca diagnosticada com HT. A realizacao de estu-
dos em relacao a evolugao desses casos pode ser (til
para auxiliar a elaboracao e revisao de protocolos de
acompanhamento das criangas.

METODOS

Trata-se de estudo do tipo coorte retrospectivo,
de abordagem quantitativa. Analisaram-se os dados
de criangas nascidas em Minas Gerais e que fizeram
o “teste do pezinho” por intermédio do Programa de
Triagem Neonatal de Minas Gerais (PTN-MG). Os da-
dos foram coletados utilizando-se o banco de dados
do Nicleo de Acoes e Pesquisa em Apoio Diagnosti-
co (NUPAD). A coleta de dados foi feita apds a apro-
vacao do protocolo de pesquisa pelo CEP Ciéncias
Médicas-MG. Foram analisadas todas as criangas que
nasceram em janeiro de 2000 a 2010, cujo resultado
de exame sérico, realizado na primeira consulta, de-
monstrava tratar-se de quadro de HT. Foram obtidos
os exames séricos (TSH e T4L) referentes ao periodo
de cinco anos de acompanhamento das criangas. As
informacdes disponibilizadas foram avaliadas, utili-
zando-se as seguintes variaveis:
= frequéncia de neonatos com HT (elevacao discre-

ta do TSH entre 5,6 e 10 uUI/mL e TAL normal), no

primeiro exame sérico;
= pacientes com HT que normalizaram os niveis de

TSH (transitéria) e o tempo para esse desfecho;
= pacientes com HT que se mantiveram com qua-

dro de HT ap6s cinco anos (persistente).

RESULTADOS

Os resultados revelaram que no periodo de 2000
a 2010 foram triados 2.832.041 RNs pelo PTN-MG. Nes-
se intervalo de tempo foram detectados 125 neonatos
com HT, excluindo quatro 6bitos e sete transferidos
de estado, dos quais se desconhece a evolugao.
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Dos 125 RNs, 60 (48%) tiveram os niveis de TSH
normalizados e, consequentemente, receberam alta
do PTN-MG. O tempo médio para a normalizacao foi
de cerca de 20 meses. Desse grupo de 60 RNs, a maio-
ria (47) teve o valor sérico do TSH normalizado no
intervalo de dois a 24 meses e em pequena parcela
(4) normalizaram-se com mais de 68 meses (Figura
2). Nos outros 65 pacientes (52%) o TSH nao se nor-
malizou no periodo estudado (HT persistente) e eles
foram mantidos em acompanhamento.
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Figura 2 - Tempo para normalizacao dos niveis de TSH
em pacientes com hipertireotropinemia.

DISCUSSAO

O HC é uma causa evitavel de retardo mental em
criangas, sendo considerado o distiribo endécrino
mais comum do metabolismo da populagao pediatri-
ca. Programas de rastreio do HC em todo o mundo fa-
zem a deteccao precoce e o tratamento da doencga e,
consequentemente, prevencao de suas complicacoes
para o desenvolvimento neurolégico." Estudo apurou
a funcao da tireoide em um grupo de 56 criangas
com HT com 16-44 meses de idade e concluiu que a
HT neonatal transitéria em muitos casos representa
uma condi¢ao anormal e que causa ligeiro hipotireoi-
dismo, que pode tanto persistir ou reaparecer mais
tarde na vida, depois do periodo neonatal.’?

Publicacao na revista Clinical Endocrinology evi-
denciou que os RNs com HT apresentaram menor
peso ao nascer e menor idade gestacional do que
aqueles com HC. Essas correlagoes nao foram es-
tabelecidas neste trabalho, sendo, portanto, uma
limitacao a ser considerada. Além disso, nessa
mesma publicacao foram resgistrados 43 pacientes
com HT em seis unidades endocrinolégicas pedi-
atricas, onde foram registradas as frrequéncias de
HT transitéria (n = 18) e HT persistente (n = 25) e
proporc¢ao de 0,72 entre as duas formas de HT. Essa
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proporc¢ao foi menor do que a encontrada em nos-
so estudo, 0,92 (60 criangas com HT transitério e 65
com HT permanente). Nas unidades endocrinol6-
gicas, a maioria dos pacientes foi reavaliada apos
30 meses, seis pacientes com a forma transitéria
(33,33%) interromperam a terapia e mostraram re-
cuperacgao total no primeiro ano de vida.”» Em com-
paracao aos dados da presente pesquisa, 80% dos
RNs com HT transitéria tiveram os niveis de TSH
normalizados em até 30 meses.

Em estudo retrospectivo de criangas com HT neo-
natal acompanhadas no The Hospital for Sick Children
entre 2000 e 2011, a HT foi definida como niveis de
TSH entre 5 e 30 mU/L e T4L livre normal em exames
séricos. Neste caso foi estabelecido intervalo maior
de TSH em relacao aos padroes do PTN-MG. A HT
neonatal representou 22,3% dos pacientes (103/462;
60 meninos, 43 meninas) do hospital.?

No presente estudo, mesmo que os niveis de TSH
tenham se normalizado em 48% dos casos, conceden-
do alta para esses RNs, o tempo para esse desfecho
foi significativo (cerca de 20 meses). Nesse periodo
pode haver alteragoes nos exames, muitas vezes com
necessidade de tratamento com reposicao hormonal,
sendo, portanto, fundamental o seguimento por meio
de consultas e dosagens hormonais periddicas.5!

CONCLUSOES

No universo de criangas com HT significativo ni-
mero delas permaneceu com o quadro de HT ap6s
cinco anos de acompanhamento, com necessidade
de controle prolongado.
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