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RESUMO

O Hipotireoidismo Subclinico (HS) estad associado a disfun¢Ges autonOGmicas cardiacas, com
aumento da atividade simpatica e diminuigdo da atividade parassimpatica. Este desequilibrio
no Sistema Nervoso Auténomo (SNA) pode gerar instabilidade elétrica cardiaca, sendo assim,
fator de risco para eventos cardiovasculares fatais, como fibrilacdo e taquicardia ventricular.
Dessa forma, o presente estudo propds analisar o SNA de pacientes diagnosticados com HS,
através da andlise da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca e Duracdo do Intervalo QT. Os
individuos foram submetidos a avaliacdo eletrocardiografica domiciliar por 24 horas, com
registros em 12 canais, através do gravador Holter DMS 300-12. A func¢do autondmica
cardiaca foi avaliada pelos pardametros: SDNN (Standard Deviation of all normal NN interval),
SDANN (Standart Deviation of the Average NN Interval), pNN50 (Percent of normal-normal
NN intervals whose difference exceeds 50 ms) e a duracdo e duracdo do intervalo QT em
milissegundos. A pesquisa qualitativa incluiu 3 pacientes com o seguinte perfil clinico:
feminino; média idades 53 anos; IMC médio 30,1; TSH médio 5,5; T4L médio 1. Constatou-se,
que % dos individuos apresentaram aumento da duragdo do intervalo QT (554 e 534 ms) e
restante dos parametros de inicial interesse normais, considerando os critérios de risco
pré-estabelecidos. Contudo, observaram-se outros achados significativos na avaliagao
cardiolégica dos pacientes como: bloqueio atrioventricular de 12 grau (PR até 0,24 seg)
durante o sono, pausas sinusais com até 4.2 seg de duragdo, periodos de
infradesnivelamento de ST (-1,5MM) de V4 a V6, durante taquicardia sinusal e bloqueio de
ramo esquerdo intermitente com alteracdo de repolarizagao ventricular. A despeito dos
achados expressivos, nao se pode afirmar que estes estdo correlacionados ao HS,
devendo-se primeiramente excluir outras patologias prévias. Ademais, se faz necessario o
acompanhamento cardiolégico meticuloso desses individuos, devido aos riscos que podem
advir dessas condicdes. Infelizmente, devido a pandemia, a pesquisa encontrou dificuldades
na execucdo do projeto, principalmente devido ao fechamento prolongado da clinica
responsdvel pelo exame cardiolégico e pelo receio de contaminagdo dos pacientes e
profissionais, motivos que limitaram o desdobramento da pesquisa. Além disso, a maioria
dos portadores de HS s3ao assintomaticos, o que prejudica o diagndstico e recrutamento.
Ainda sdo poucos os estudos que abordam esse tema, tanto na literatura nacional, quanto
internacional. Portanto, é de interesse dos pesquisadores dar continuidade ao projeto
objetivando-se recrutar um numero maior de participantes, a fim de evitar fatores
confundidores, visto que alguns trabalhos internacionais ja demonstraram disfuncao
autonOomica nesses individuos, sendo necessario o acompanhamento da funcdo cardiaca,
considerando que as doencas cardiovasculares sdo a maior causa de mortalidade no mundo.

Palavras-chave: hipotireoidismo subclinico; variabilidade da frequéncia cardiaca; duracdo do
intervalo QT; funcdo autondémica cardiaca.
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1. INTRODUGCAO

O hipotireoidismo subclinico (HS) é um disturbio enddécrino tireoidiano definido,
bioquimicamente, pela concentracao elevada do hormonio estimulador da tireoide (TSH)
associado a uma concentracdo normal de tiroxina (T4) livre (PEETRS, 2017). E uma disfuncdo
comum na populagdo geral, mais prevalente em idosos, mulheres e em pacientes com
doenca de Hashimoto e Doenca de Graves pds intervencdo cirurgica ou pds-iodo radioativo

(SAHIN et al., 2005).

O sistema cardiovascular e um importante alvo de acdo dos hormonios tireoidianos.
Eles atuam no fluxo sanguineo, debito cardiaco, frequencia cardiaca, contratilidade

miocardica e pressao arterial (HOSHI et al., 2019).

O controle da frequéncia cardiaca também e realizado em parte pelo Sistema
Nervoso Autonomo (SNA). Este por sua vez esta dividido em SNA simpético e SNA
parassimpético. A atuacdo dessas vias configura-se de forma antagonica: a acido simpética
proporciona o aumento da frequencia cardiaca, jé a acdo parassimpética promove a sua

diminuicAo (HOSHI et al., 2019).

Consequentemente, disfuncdes tireoidianas estao associadas a um desequilibrio do
SNA, inclusive em pacientes com HS (HOSHI et al., 2019). Geralmente é encontrado nesses
pacientes, maior atividade do sistema simpdtico em detrimento do parassimpatico. Sendo
assim, este desequilibrio é considerado um marcador de instabilidade elétrica e fator de

risco para arritmias ventriculares (GALETTA et al., 2006).

O equilibrio do SNA pode ser avaliado através da Variabilidade da Frequéncia
Cardiaca (VFC) que e definida pela medida da variacdo da frequéencia cardiaca entre os
intervalos RR dos batimentos cardiacos num determinado intervalo de tempo (STEINBERG et

al., 2017)

Uma baixa VFC e um frequente indicador de comprometimento na saude, pois e
caracterizado por adaptacdo anormal a estimulos fisiologicos e ambientais, ou seja,

mecanismos autonomicos insuficientes (LOPES et al., 2013).



Outra ferramenta capaz de avaliar a modulagao auton6mica cardiaca é o intervalo QT.
Este pode estar alterado no paciente com HS, devido a heterogeneidade do tempo de

recuperacdo ventricular, resultando em variabilidade do intervalo QT. (GALETTA et al., 2006)

Portanto, o estudo do Sistema Nervoso Autonomo Cardiaco, analisado através da VFC
e da duracdo do intervalo QT utilizando-se o Eletrocardiograma Holter-24 horas, exame nao
invasivo e de facil utilizacdo, permite identificar eventos arritmicos em pacientes com HS,

sendo este o foco desta pesquisa.

2. OBIJETIVOS

O objetivo do presente estudo foi analisar o Sistema Nervoso Autonomo Cardiaco nos
pacientes com diagndstico de Hipotireoidismo Subclinico através da avaliagdo da
Variabilidade da Frequéncia Cardiaca e a duragdo do intervalo QT a partir do exame

Eletrocardiograma Holter 24 horas.

3. FUNDAMENTACAO TEORICA

O eixo hipotalamo-hipdfise-tiredide regula a producdo dos hormonios tireoidianos via
horménio estimulador da tiredide (TSH). A tiroxina e a tri-iodotironina, hormodnios
tireoidianos T4 e T3 respectivamente, atuam intensamente no metabolismo do organismo.
Cerca de 93% dos metabdlitos ativos secretados pela glandula tiredide consistem em T4, e
7% em T3. A producdo de TSH pela hipdfise anterior é normalmente inibida por altas

concentragGes séricas de T3 e T4 (HALL e GUYTON, 2017).

O TSH é mensurado rotineiramente como uma ferramenta de screening para
disfungdes tireoidianas e os niveis séricos dos hormdnios T3 total e T4 livre sao utilizados

para quantificar a disfuncdo tireoidiana (DAVIS e KOVAR, 2020).

O hipotireoidismo subclinico (HS), uma das disfuncdes tireoidianas existentes, é
bioquimicamente definido pela concentracdo elevada do hormonio estimulador da tireoide
associado a uma concentracdao normal de tiroxina livre, de acordo com o valor de referéncia

populacional especifico (KALRA et al., 2016).



Estudos sugerem a existéncia de limites especificos de estimulacdo do eixo
hipotalamo-hipdfise-tiredide para cada individuo, o que poderia explicar um nivel de TSH
alto acompanhando um nivel normal de T4 livre em um individuo com HS. Idosos, mulheres
e individuos com anticorpos antiperoxidase tireoidianas (TPO) positivos possuem uma
relacdo fortemente intrinseca entre TSH e T4 livre em que, um pequeno decréscimo de T4,
ainda que dentro dos valores de referéncia, acarreta um aumento relativamente alto de TSH

no sangue, ultrapassando a referéncia populacional (PEETRS, 2017).

O diagndstico do HS deve ser realizado laboratorialmente, pois a maioria dos
individuos é assintomatico, oligossintomatico ou portadores de sintomas inespecificos
(LEFREVE, 2015). O Estudo de Prevaléncia de Doencas da Tiredide do Colorado, por Canaris
et al., mensurou os niveis séricos de TSH e analisou a incidéncia de sintomas em mais de
2.336 individuos diagnosticados com HS. Foi observado que os sintomas mais comumente
relatados foram pele seca (28%), falta de memdria (24%), pensamento lento (22%), fraqueza
muscular (22%), cdibras musculares (17%), intolerancia ao frio (15%), olhos inchados (12%),

constipacdo (8%) e rouquidao (7%) (CANARIS et al., 2010).

A progressdo do HS para o hipotireoidismo clinico é acompanhada por aumento
progressivo dos niveis de TSH, enquanto os de T4 decrescem para abaixo dos valores de
referéncia. O risco de progressao é de aproximadamente 2 a 6% ao ano, sendo maior entre
mulheres, aqueles com altos niveis de TPO e com T4 livre préximo ao limite inferior da

normalidade (PEETRS, 2017).

O rastreamento para o diagndstico precoce do HS é motivo de controvérsia nas
principais entidades médicas. A Forca-Tarefa dos servicos preventivos dos EUA de 2015
concluiu que os estudos recentes eram insuficientes para avaliar o beneficio e o maleficio da
triagem para disfungées tireoidianas em adultos assintomaticos, devido a falta de estudos
randomizados com desfechos clinicos elucidativos (LEFREVE, 2015). Contudo, a American
Thyroid Association recomenda que adultos sejam rastreados quanto a disfuncgdo tiroidiana,
a partir dos 35 anos e a cada 5 anos, como uma medida de evitar outras comorbidades

associadas as tireoidites (LADENSON et al., 2000).

No Brasil, a Sociedade Brasileira de Endocrinologia recomenda a investigacdo apenas

em grupos especificos de individuos, como mulheres em idade fértil acima de 35 anos,


https://jamanetwork.com/searchresults?author=Gay+J.+Canaris&q=Gay+J.+Canaris

pacientes com histdria prévia ou familiar de doenca tireoidiana submetidos a cirurgia de
tireoide ou terapia radioativa no pescoco; doencas autoimunes, tratamento com litio ou

amiodarona, depressao e dislipidemia (SGARBI et.al, 2013).

O sistema cardiovascular e um importante alvo de acdo dos hormonios tireoidianos.
Eles atuam no fluxo sanguineo, debito cardiaco, frequencia cardiaca, contratilidade

miocardica e pressao arterial (HOSHI et al., 2019).

Alguns estudos prospectivos tém mostrado que pacientes com funcdo tiredidea
anormal, como individuos com HS, possuem elevado risco de comorbidades cardiovasculares

(DAVIS e KOVAR, 2020).

Kalra et al. demonstrou a existéncia de disfuncdo no Sistema Nervoso Auténomo
(SNA) em pacientes com HS em que, hd um aumento da atividade simpatica e um reducdo da

atividade parassimpatica sobre o coragdao (KALRA et al., 2016).

O SNA é responsavel, em parte, pelo controle da frequéncia cardiaca. Este por sua vez
esta dividido em SNA simpdtico, em que os nervos distribuem-se por todas as porcdes do
coragdo, com forte representagdao no musculo ventricular e SNA parassimpatico cuja atuagcao
dos nervos (vagos) se dd majoritariamente para os nodos sinoatrial (SA) e atrioventricular

(AV) e pouco menos para a musculatura atrial e musculo ventricular (GORDAN et al., 2015).

A atuacdo dessas vias configura-se de forma antagonica. A estimulacdo simpatica leva
a liberacao de norepinefrina pelas terminagdes nervosas, elevando a frequéncia cardiaca e
aumentando a contratilidade do miocardio. A estimulagcdo parassimpatica provoca liberacdo
de acetilcolina pelas terminag¢des vagais, diminuindo a frequéncia cardiaca. Na auséncia da
atuacdo autonOmica, a frequéncia cardiaca seria estavel em cerca de 100 batimentos por

minuto (bpm) (GORDAN et al., 2015).

A frequéncia cardiaca (FC) e o débito cardiaco devem variar em resposta as diferentes
necessidades do organismo. Sendo assim, mudancas na FC sdo esperadas como respostas
normais a estimulos fisiolégicos e ambientais. Durante exercicios, situacdes de estresse

fisico/mental e sobre condi¢Bes patoldgicas, como insuficiéncia cardiaca, o SNA simpatico é



ativado. Ja durante repouso, sono e situacdes de tranquilidade fisica e emocional o SNA

parassimpatico predomina (GORDAN et al., 2015).

O equilibrio do SNA pode ser avaliado através da Variabilidade da Frequéncia
Cardiaca (VFC) que e definida pela medida da variacdo da frequencia cardiaca entre os
intervalos RR dos batimentos cardiacos num determinado intervalo de tempo (STEINBERG et

al., 2017).

O desequilibrio simpatovagal observado em pacientes portadores de HS reflete em
uma baixa Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (HOSHI et al., 2019). A diminuicdo da VFC e
um frequente indicador de comprometimento na saude, pois e caracterizado por adaptacdo
anormal a esses estimulos fisioldgicos e ambientais, ou seja, mecanismos autonomicos

insuficientes (LOPES et al., 2013).

O eletrocardiograma é um importante instrumento de analise da VFC. Possibilita uma
avaliacdo facil, sensivel e ndo invasiva do sistema autondémico cardiaco. A VFC pode ser
determinada durante registros eletrocardiograficos de curta duracdo associados a testes
provocativos como manobras respiratorias, testes posturais, exercicio isométrico e dinamico,
estimulacdo carotidea, provas farmacoldgicas, entre outros. Também pode ser determinada
a partir de registros eletrocardiograficos de 24 horas (ex: Holter) com o objetivo de avaliar o

individuo durante suas atividades diarias habituais (LOPES et al., 2013).

A VFC é analisada principalmente a partir de métodos lineares e podem ser
executadas em funcdo de dois parametros: dominio de tempo e dominio de frequéncia. Na
andlise do dominio de tempo os intervalos entre as ondas R normais adjacentes (intervalos
NN) sdo medidos ao longo do periodo de registro. As medidas mais comumente utilizadas
sdo: SDNN (Standard Deviation of all normal NN interval) que consiste em um desvio padrado
de todos os intervalos RR normais gravados em um intervalo de tempo, SDANN (Standart
Deviation of the Average NN Interval) representa o desvio padrdo das médias dos intervalos
RR normais, a cada 5 minutos e pNN50 (Percent of normal-normal NN intervals whose
difference exceeds 50 ms) determina a porcentagem dos intervalos RR adjacentes com
diferengas de dura¢cdo maior que 50ms. Na analise do dominio de frequéncia utiliza-se
registros da intensidade das ondas verificadas e seus componentes sao HF (High Frequency)

uma variacao de 0,15 a 0,4Hz que corresponde a modulagao respiratéria e é um indicador da



atuacdo do nervo vago sobre o coracdo; LF (Low Frequency) uma variacdo entre 0,04 e
0,15Hz, decorrente da acdo conjunta dos componentes parassimpatico e simpatico sobre o
coracdo, com predominancia do simpatico; e a relacdo LF/HF reflete as altera¢des absolutas e
relativas entre os componentes simpatico e parassimpatico do SNA, caracterizando o balango
simpato-vagal sobre o coracdo (SHAFFER e GINSBERG, 2017; CYGANKIEWICZ e ZAREBA,
2013).

O estudo prospectivo, internacional e multicéntrico ATRAMI (Autonomic Tone and
Reflexes After Myocardial Infarction), registrou 1284 pacientes com infarto do miocardio
recente (<28 dias) e quantificou a VFC pelo Holter 24 horas através do parametro SDNN.
Observou-se que os pacientes com baixa VFC (SDNN < 70 ms) possuiam alto risco de
mortalidade cardiaca apds infarto do miocardio. Assim, baixos valores de SDNN mostram que
pacientes isquémicos possuem uma redugao da atividade vagal, quase sempre acompanhada
de um aumento concomitante da atividade simpatica, desequilibrio autondémico suficiente

para facilitar o risco de morte por causas cardiacas (LA ROVERE et al., 1998).

Hillebrand et.al em sua meta-analise observou que individuos sem doencas cardiacas
conhecidas e com baixa VFC também possuiam risco de eventos cardiovasculares fatais ou
nao fatais (aproximadamente 40%) em compara¢do com individuos com alta VFC. Sugeriu-se
assim, que a analise da VFC poderia ser util na identificacdo de risco cardiaco em individuos

sem comorbidades cardiovasculares prévias (HILLEBRAND et a., 2013).

No estudo utilizando ratos, Carnevali et al. observou que uma baixa VFC acarretavam
em um maior niumero de batimentos ectépicos ventriculares apds estimulacao farmacoldgica
B-adrenérgica com isoproterenol (0,02 mg / kg). Apos a administragdo de isoproterenol, um
modelo com baixa VFC em repouso desenvolveu taquicardia ventricular sustentada que o
levou a morte. Os resultados obtidos por ele mostram a utilidade potencial da medi¢do da
VFC na predigdao de arritmias ventriculares, particularmente durante condigdes de forte

ativacdo simpatica, em populagdes sem doenca cardiaca conhecida (CARNEVALI et al., 2019).

Hoshi et al. analisou um grupo de 44 funciondrios publicos diagnosticados com HS,
com idades entre 35 a 74 anos, de 6 instituicdes de 6 cidades brasileiras diferentes.
Avaliou-se a VFC nesses individuos nas posi¢cdes supina e ortostatica. Foi constatado uma

maior atuacdo do sistema simpatico em detrimento do parassimpdtico (HOSHI et al., 2019).



Kalra et al. em seu estudo de caso-controle com 58 mulheres entre 18 e 50 anos
diagnosticadas com HS observou um aumento da relagdo LF/HF nessas pacientes sugerindo

uma maior atuagdo simpdatica sobre o coracdo (KALRA et al., 2016).

Estudos semelhantes realizados por Galetta et al. avaliou 42 pacientes, sendo 29
mulheres e 13 homens, com idade média de 54 anos. Os individuos com HS apresentaram os
parametros SDNN, SDANN e pNN50 menor que o grupo controle, sugerindo diminuicdo da
VFC. O desequilibrio simpatovagal encontrado nesses pacientes foi considerado marcador de
instabilidade elétrica cardiaca e fator de risco para arritmias ventriculares (GALETTA et al.,

2006).

Outra ferramenta capaz de avaliar a modula¢do autonémica cardiaca é o intervalo QT
gue representa a duracdo do inicio da despolarizacdo ventricular a completa repolarizacdo
dentro do ciclo cardiaco. A modulagdao autonémica da frequéncia cardiaca pode estar
alterada no paciente com HS, o que pode levar a heterogeneidade do tempo de recuperagao
ventricular, resultando em variabilidade do intervalo QT. Galetta et. al identificou
desregulacdo autonOmica cardiaca e anormalidades da repolarizagdo ventricular, que
resultaram na duracdo do QT mediante a baixa da VFC (GALETTA et al., 2006). Corroborando
este estudo, Karla et al também observou um aumento do indice de variabilidade do QT,
demonstrando a predominancia da atividade simpatica em pacientes com HS (KALRA et al.,
2016). Dessa forma, conclui-se que o HS pode alterar a modulagdo autonémica da freqiiéncia
cardiaca e também causar inomogeneidade do ventriculo, detectado pela duracdo do QT,

ambos predisponentes para arritmias ventriculares (GALETTA et al., 2006).

Por fim, a maioria dos individuos com HS é assintomatico, necessitando-se assim, de
diagndstico laboratorial pela mensuracdo sérica do TSH e T4 livre (LEFREVE, 2015). Além
disso, ndo ha consenso a respeito do rastreio desses pacientes, dificultando ainda mais o
diagndstico dos individuos sem sintomas (LEFREVE, 2015; LADENSON et al., 2000; SGARBI
et.al, 2013). Estudos mostram que pacientes com HS possuem um desequilibrio no SNA
cardiaco revelando aumento da atividade simpatica e diminuicdo da atividade
parassimpatica/vagal, resultando em baixa VFC, frequente indicador de comprometimento
na saude (HOSHI et al., 2019; KALRA et al., 2016; GALETTA et al., 2006). Estudos mostram

que a diminuicdo da VFC esta relacionado com alto risco de eventos cardiovasculares fatais



em portadores de doencgas cardiovasculares prévias ou em individuos sem comorbidades
cardiacas (HILLEBRAND et al., 2013; LA ROVERE et al., 1998). Assim, pacientes com disfuncao
autondmica possuem instabilidade elétrica cardiaca e fator de risco para arritmias
ventriculares (GALETTA et al., 2006). A VFC pode ser avaliada através do eletrocardiograma
convencional (ECG), possibilitando andlise facil, sensivel e ndo invasiva do sistema
autonémico cardiaco. O Holter 24 horas, um tipo de ECG, é capaz de avaliar o SNA do
individuo durante suas atividades didrias habituais (STEINBERG et al., 2017; LOPES et al.,
2013).

Entretanto, ha poucos estudos na literatura internacional acerca da VFC e da duragao
do intervalo QT em pacientes com Hipotireoidismo Subclinico quando comparados as outras
disfuncGes tireoidianas, além de apenas um trabalho a respeito na literatura nacional.
Portanto, faz-se necessario o presente estudo para identificagdo de individuos com HS,

analise do SNA cardiaco e deteccdo precoce de possiveis eventos arritmicos.

4. METODO

Foi realizado um estudo observacional qualitativo envolvendo pacientes com
Hipotiroidismo Subclinico (HS) diagnosticados na Atenc¢do Bdsica em Saude da Regido Norte
do Distrito Federal (Brasil).

Os critérios de inclusdo utilizados foram pacientes com HS e cujo exame laboratorial
demonstrou niveis de TSH sérico entre 4,5 e 10 mU/L ou limite superior do valor de
referéncia do laboratério e niveis normais de T4 livre, de ambos os sexos e de idade entre 18
e 65 anos.

Os pacientes recrutados da Atencdo Basica em Saude assinaram o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido para participacao na pesquisa bem como a autorizaram a
utilizaco de dados clinicos coletados em prontuarios eletrdnicos.

Posteriormente, foram excluidos da pesquisa aqueles gestantes ou amamentando,
com diabetes mellitus, indice de massa corporal (IMC) > 40 kg/m2, em uso de reposi¢cdo
hormonal tireoidiana, betabloqueadores, amiodarona, litio, bloqueadores de canal de célcio
(verapamil e diltiazem), inibidores da monoamina oxidase (IMAO). Pacientes com

comorbidades pulmonares e cardiacas também foram excluidos do estudo.



Apds satisfazerem os critérios supracitados, os participantes foram orientados pelos
pesquisadores a comparecerem a clinica colaboradora para serem submetidos a realizacado
do exame eletrocardiograma da marca Micromed Wincardio de 12 derivacbes para avaliacao
de possiveis alteragdes cardiacas previamente desconhecidas.

Em seguida, realizaram avaliacdo eletrocardiografica domiciliar por 24 horas, com
registros em 12 canais, através do gravador Holter DMS 300-12. Os registros foram
interpretados com a utilizacdo do programa Sistema Andlise de Holter Digital Premier
Xll/Suprima 12/CardioScan.

O laudo cardiolégico ficou a cargo da clinica Centrocard - Centro de Avaliacdo
Cardioldgico SS que, em conjunto com as pesquisadoras, foram discutidos os resultados.

Os parametros de inicial interesse para avaliacdo foram SDNN (Standard Deviation of
all normal NN interval), SDANN (Standart Deviation of the Average NN Interval), pNN50
(Percent of normal-normal NN intervals whose difference exceeds 50 ms) e a duragdo do
intervalo QT em milissegundos.

Ademais, os critérios de risco para eventos cardiovasculares previamente
estabelecidos pela pesquisa foram: SDNN < 70 ms, SDANN < 70 ms, pNN50 < 1,5%, duracao
do intervalo QT > 490 ms e a dura¢ao do intervalo QT > 80 ms.

Os dados foram tabulados em planilha Excel e analisados qualitativamente pelas

pesquisadoras.

5. RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 Caracteristicas Clinicas

Foram encaminhadas 3 pacientes da Atencdo Basica em Saude do Distrito Federal,
para participacdo no presente estudo, de acordo com os critérios de inclusdo e exclusdo
pré-estabelecidos. Utilizou-se um questionario para avaliar as caracteristicas clinicas dos
pacientes, abrangendo dados como sexo, idade, altura, peso, IMC e comorbidades. Além
disso, os valores séricos de TSH e T4L também foram tabulados. Os dados obtidos estdo
resumidos na Tabela 1.

Ademais, foi questionado aos participantes acerca dos principais sinais e sintomas

presentes no HS, descritos por Canaris et al. em sua pesquisa Estudo de Prevaléncia de


https://jamanetwork.com/searchresults?author=Gay+J.+Canaris&q=Gay+J.+Canaris

Doencas da Tiredide do Colorado, sendo eles pele seca, falta de memaria, pensamento lento,
fraqueza muscular, cdibras musculares, intolerancia ao frio, olhos inchados, constipacio e
rouquiddo. Todos os sintomas foram negados pelos pacientes estando, por tanto,

assintomaticos.

Tabela 1: Caracteristicas clinicas e hormonais dos pacientes com HS

Caracteristicas Paciente 01 Paciente 02 Paciente 03
Sexo F F F

Idade (anos) 56 53 51

Peso (kg) 65 86 80

Altura (m) 1,49 1,60 1,70

IMC (kg/m?) 29,28 33,59 27,68

TSH (Ul/mL) 5,71 6,27 4,69

T4L (ng/dl) 1,01 1,03 0,96
Comorbidades HAS AUSENCIA HAS

F: feminino; IMC: indice de massa corporal, TSH: horménio estimulador da tiredide, T4L:

tiroxina livre, HAS: hipertensdo arterial sistémica.

Foram encontrados como caracteristicas clinicas e perfil tireoidiano os seguintes
dados: 100% da amostra foi do sexo feminino, com idade variando entre 51 a 56 anos; IMC
médio de 30,1 kg/m?; TSH médio de 5,5 (Ul/mL) , TAL médio de 1,0 (ng/dl). Duas pacientes
sdo portadoras da comorbidade Hipertensdo Arterial Sistémica Grau 1 em uso de apenas um
anti-hipertensivo, de acordo com as Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo Arterial de 2020
(BARROSO, 2021). Hoshi et. al, também identificou perfil clinico semelhante ao da atual
pesquisa, com amostra de 59,1% do sexo feminino, idade média de 55 anos, IMC médio de
29,6, TSH médio de 4,8 e TAL de 1,1, identificando-se um perfil epidemiolégico dos pacientes

mais propicios a desenvolver HS.



5.2 Resultados VFC e durag¢do do intervalo QT

Em relagdo aos parametros utilizados para avaliar a VFC e a duragdo do intervalo QT

corrigido, foram identificados os seguintes resultados (Tabela 2):

Tabela 2: Parametros avaliados na VFC

Parametros Paciente 01 Paciente 02 Paciente 03
SDNN (ms) 183 200 109
SDANN (ms) 179 194 93

pPNN50 (%) 12 15 38

rMSSD (ms) 40 40 66

QTc (ms) 448 554 534

SDNN: Standard Deviation of all normal NN interval; SDANN: Standart Deviation of the
Average NN Interval; pNN50: Percent of normal-normal NN intervals whose difference

exceeds 50 ms; QTc: duragdo intervalo QT corrigido em milissegundos.

A duracdo do QT corrigida para a frequéncia cardiaca (QTc) emergiu como um
importante preditor de morte cardiaca. De acordo com os dados analisados, observamos que
%3 das pacientes apresentaram aumento da durag¢do do intervalo QTc (VR: > 490 ms), com
valores de 554 ms na paciente 2 e 534 ms na paciente 3. Bakiner et al. demonstrou que
intervalos QTcmin e QTcmax médios de seu grupo de estudo foram significativamente
maiores do que os do grupo controle (p = 0,001, p = 0,000, respectivamente). Estes achados

também corroboram com os descritos por Kalra et al. e Galetta et al.

Os demais parametros acerca da VFC nao apresentaram alteracdes de acordo com os
critérios de risco para eventos cardiovasculares estabelecidos na metodologia do estudo.
Estes achados confrontam os encontrados na literatura, em que ha diminuigdo do SDNN,

SDANN e pNN50%, como relatados por Hoshi. et. al. e Galetta. et. al. Portanto, ndao foi



possivel correlacionar a presenca de HS com alteracbes do SNA através dos parametros da

Variabilidade da Frequéncia Cardiaca identificados nestes outros estudos.

No entanto, foi possivel identificar outros achados significativos na avaliacdo

cardioldgica, descritos a seguir:

Paciente 1: Periodos de Bloqueio Atrioventricular de 12 grau, com intervalo PR de até
0,24 segundos (VR: 0,12 a 0,20), durante o periodo do sono, associado a frequentes
pausas sinusais com até 4,2 segundos de duracdo, determinando assim uma FC

minima de 26 bpm.

Paciente 2: Periodos de infradesnivelamento do intervalo ST (-1,5 MM), nas

derivacdes de V4 e V6, durante a taquicardia sinusal.

Paciente 3: Bloqueio de ramo esquerdo intermitente com alteracdo de repolarizacdo

ventricular (ARV).

Observou-se ainda que apresentando clinica assintomatica, as participantes
obtiveram disfun¢des cardiacas considerdveis, com riscos de eventos cardiovasculares
relevantes. Cita-se pausas sinusais maiores do que 4,0 segundos de duragdo, sugerindo
apneia obstrutiva do sono, periodos de infradesnivelamento do intervalo ST (-1,5 MM),
indicando isquemia silenciosa e bloqueio de ramo esquerdo intermitente, ndo podendo
excluir Doenca de Chagas. Assim, ndo é possivel afirmar que as alteracdes encontradas estdo
correlacionadas ao HS ou com outras possiveis doencas prévias desconhecidas pelas

pacientes da pesquisa.

Como limitacdes do estudo, incluimos as conjunturas relacionadas a pandemia da
COVID-19. A pesquisa encontrou dificuldades na sua execuc¢do, em razdo do fechamento
prolongado da clinica responsdavel pela realizacdo do exame Holter-24 horas e, também, pelo

resguardo e seguranca dos pacientes e da equipe de pesquisa.

O HS é uma disfuncdo tireoidiana comum na populacdo geral, porém muitas vezes
subdiagnosticado devido ao quadro clinico inespecifico ou assintomatico (PEETRS, 2017;
LEFREVE, 2015; LADENSON et al., 2000; SGARBI et.al, 2013), como observado na amostra

clinica da atual pesquisa. Assim, foram encontradas dificuldades para diagndstico e



recrutamento desses individuos e, consequentemente, uma amostra significativa para a
pesquisa. Portanto, é necessario prolongar o tempo deste estudo, visando maior

amostragem.

Esta pesquisa se faz necessaria e se diferencia, por atualmente existirem poucos
estudos nacionais e internacionais que abordam essa temdtica. A literatura mais recente
acerca do tema é da pesquisa brasileira realizada por Hoshi e colaboradores, em julho de
2020, que objetivou analisar os efeitos da presenca conjunta de HS e Diabetes Mellitus sobre
o Sistema Nervoso Auténomo Cardiaco, utilizando a base de dados do "Brazilian Longitudinal
Study of Adult Health" (HOSHI et al., 2020). Os principais estudos a respeito do tema
enfatizam a necessidade do diagndstico de HS e avaliagdo da funcdo cardiaca destes
pacientes devido ao risco de eventos cardiacos intrinsecos a disfuncdo auton6mica. Logo, é
de interesse dos pesquisadores dar continuidade ao projeto, objetivando maior amostra, a
fim de minimizar possiveis variaveis confundidoras, e advertir a comunidade cientifica
guanto a importancia do diagndstico precoce e acompanhamento clinico desses individuos,

considerando que as doencas cardiovasculares sao a maior causa de mortalidade no mundo.

5.3 Observag¢ao do Estudo

Os pacientes foram notificados via telefone e tiveram acesso ao laudo dos exames.
Aqueles que apresentaram alteragdes significativas e com risco a saude, foram orientadas
pelas pesquisadoras a retornar a Atencdo Basica para melhor investigacdo, juntamente ao

médico assistente.

6. CONSIDERAGOES FINAIS

O estudo ndo conseguiu alcancar os resultados desejados, devido a amostra pouco
expressiva. No entanto, observou-se que embora assintomdticas, as participantes
apresentaram disfuncbes cardioldgicas consideraveis, ndo sendo possivel concluir que as
alteracdes encontradas estdo relacionadas ao HS e/ou outras doengas prévias
desconhecidas. Portanto, sdo necessdrios mais estudos nacionais e internacionais que
abordem essa temadtica e enfatizem a necessidade da avaliacdo da funcdo cardiaca desses

pacientes.
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