
UNIVERSIDADE FEDERAL DE SANTA CATARINA

CENTRO DE CIÊNCIAS DA SAÚDE

DEPARTAMENTO DE ANÁLISES CLÍNICAS

CURSO DE GRADUAÇÃO EM FARMÁCIA

Tuany Sommariva Casagrande

FARMACOTERAPIA E DESFECHOS CLÍNICOS EM PACIENTE COM

OBESIDADE E HIPOTIREOIDISMO: RELATO DE CASO

Florianópolis

2022



TUANY SOMMARIVA CASAGRANDE

FARMACOTERAPIA E DESFECHOS CLÍNICOS EM PACIENTE COM

OBESIDADE E HIPOTIREOIDISMO: RELATO DE CASO

Projeto de Trabalho de Conclusão do Curso da

aluna Tuany Sommariva Casagrande,

apresentado ao curso de Farmácia da

Universidade Federal de Santa Catarina como

requisito para obtenção do grau de

farmacêutica.

Orientadora: Profª. Drª. Fabíola Branco

Filippin Monteiro

Florianópolis

2022





Tuany Sommariva Casagrande

Farmacoterapia e desfechos clínicos em paciente com obesidade e hipotireoidismo:
relato de caso

Este Trabalho de Conclusão de Curso foi julgado para obtenção do título de Bacharel
em Farmácia.

Florianópolis, 03 de Agosto de 2022.

___________________________
Profª. Dra. Liliete Canes de Souza

Coordenadora do Curso

Banca examinadora

____________________________
Profª. Dra. Fabíola Branco Filippin-Monteiro.

Orientadora
Universidade Federal de Santa Catarina

____________________________
Profª. Dra. Izabel Galhardo Demarchi

Avaliadora
Universidade Federal de Santa Catarina

____________________________
Profª. Dra. Beatriz Garcia Mendes Borba

Avaliadora
Universidade Federal de Santa Catarina



Dedico este trabalho aos meus pais e avós,

que sempre me incentivaram à vida acadêmica.



AGRADECIMENTOS

Agradeço primeiramente a Deus, por sempre estar presente em minha vida

mantendo-me no caminho certo, proporcionando luz, sabedoria, força, saúde e serenidade

para chegar ao final da graduação satisfeita e feliz com a minha escolha profissional. À

Universidade Federal de Santa Catarina pela qualidade de ensino, laboratórios e

ferramentas disponíveis, professores, mestres, funcionários, e todos aqueles que de alguma

forma contribuíram para a minha jornada.

Ao meu querido pai, Jorge, por não ter medido esforços para fazer o possível e às

vezes o impossível, proporcionando-me condições para estar no lugar em que me encontro. A

minha querida mãe, Simone, que sempre me aconselhou, não só na vida profissional, como

também pessoal e tudo o mais que sempre achou necessário.

Minhas primas, Bianca e Samantha, que mesmo longe, sempre me enviaram energias

positivas e se fizeram presentes nos momentos importantes. Nós sempre seremos as meninas

super poderosas!

Minhas irmãs, Catharine e Valentina, por trazerem mais alegria e amor para a nossa

família. Minha madrasta, Tatiani, por me presentear com dois tesouros e por toda troca de

experiências e conversas que tivemos. Você se tornou muito especial para mim.

Ao meu amor, Gabriel, por toda troca sincera, parceria e incentivo. Por tornar a vida

mais leve e a rotina menos pesada, sendo sempre meu ponto de paz. É incrível dividir esse

momento especial e compartilhar a vida com você.

Aos amigos e amigas que fiz durante a graduação e àqueles que estão comigo ao

longo da minha caminhada, pela compreensão, apoio, risadas e momentos inesquecíveis.

Vocês foram essenciais, tornando tudo mais prazeroso e divertido.

Aos membros do Laboratório de Imunoquímica da Unidade de Laboratório de

Análises Clínicas do Hospital Universitário Professor Polydoro Ernani de São Thiago –

ULAC/HU/UFSC/EBSERH, por todo o auxílio e disponibilidade durante o estágio final e no

decorrer da pesquisa do meu Trabalho de Conclusão de Curso.

Às Profª. Dra. Izabel Galhardo Demarchi, Profª. Dra. Beatriz Garcia Mendes

Borba, e mestre Letícia de Oliveira Souza Bratti, por terem aceitado o convite para

participar da Banca Avaliadora do meu Trabalho de Conclusão de Curso.



À minha orientadora, Prof.ª Dra. Fabíola Branco Filippin Monteiro, por ter confiado

a mim este desafio, escutando minhas ideias e oferecendo ajuda sem poupar esforços para que

esta pesquisa pudesse ser realizada. Você fez com que o projeto saísse do papel e tornou

minha vontade uma realidade.

Gratidão!



“Educação não transforma o mundo.

Educação muda as pessoas.

Pessoas mudam o mundo.”

Paulo Freire



RESUMO

Atualmente, o sobrepeso e a obesidade estão relacionados com inúmeras comorbidades e são
fatores de risco para diversas doenças crônicas. Além da dificuldade de seguir uma
alimentação saudável, pacientes com peso corporal elevado geralmente apresentam estilo de
vida sedentário, o que interfere na longevidade dos mesmos. O presente estudo é identificado
como “relato de caso”, com o objetivo de relatar os desfechos clínicos e metabólicos de um
paciente portador de obesidade grau III refratário ao tratamento clínico, submetido a cirurgia
bariátrica no Hospital Universitário Polydoro Ernani de São Thiago – UFSC, Florianópolis,
no ano de 2015, possuindo as seguintes comorbidades no período pré-operatório: gastrite
crônica discreta, hipotireoidismo, transtorno alimentar, transtorno de personalidade e
transtorno de ansiedade/depressão. Após a realização da cirurgia bariátrica, apresentou
complicações significativas do ponto de vista metabólico e de deficiências de minerais e
vitaminas, associado a graves interações medicamentosas. Ressalta-se no final, a importância
do farmacêutico clínico na intervenção desses pacientes no acompanhamento longitudinal do
paciente pós cirurgia bariátrica.

Palavras-chave: obesidade; cirurgia bariátrica; hipofunção da tireoide; hipotireoidismo;
interações medicamentosas;



ABSTRACT

Currently, overweight and obesity are related to numerous comorbidities and are risk factors
for several chronic diseases. In addition to the difficulty of following a healthy diet, patients
with high body weight usually have a sedentary lifestyle, which interferes with their
longevity. The present study is identified as a "case report", with the objective of reporting the
clinical and metabolic outcomes of a patient with grade III obesity refractory to clinical
treatment, who underwent bariatric surgery at the Polydoro Ernani de São Thiago University
Hospital - UFSC, Florianópolis, in 2015, with the following comorbidities in the preoperative
period: mild chronic gastritis, hypothyroidism, eating disorder, personality disorder and
anxiety/depression disorder. After the bariatric surgery, she presented significant
complications from the metabolic point of view and from deficiencies of minerals and
vitamins, associated with serious drug interactions. Finally, the importance of the clinical
pharmacist in the intervention of these patients in the longitudinal follow-up of the patient
after bariatric surgery is highlighted.

Keywords: obesity; bariatric surgery; thyroid hypofunction; hypothyroidism; drug
interactions;
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1. REVISÃO BIBLIOGRÁFICA

1.1 Obesidade
Em saúde pública, a obesidade tornou-se uma prioridade devido ao aumento do risco

de comorbidades, incluindo diabetes, doenças cardiovasculares e diversos tipos de câncer.

Desta forma, afeta diretamente a qualidade e a expectativa de vida de indivíduos com

obesidade (Bray et al., 2016). No mundo todo, mais de 2,5 milhões de mortes anuais são

atribuídas à obesidade, sendo preocupante a crescente carga econômica que o cuidado da

obesidade e suas complicações impactam na sociedade e no sistema de saúde (Center for

Disease Control and prevention Overweight and Obesity, 2015).

De acordo com a Organização Mundial da Saúde (OMS, 2022), o sobrepeso e a

obesidade são definidos como o acúmulo anormal ou excessivo de gordura que apresenta

risco à saúde. O índice de massa corporal (IMC) estima, de forma limitada, a adiposidade e é

identificado com base no peso do indivíduo expresso em quilogramas (kg) e dividido pelo

quadrado da altura em metros quadrados (m²). A classificação da OMS usando o IMC define

baixo peso como < 18,5 kg/m², peso adequado como 18,5 – 24,9 kg/m², sobrepeso como 25 –

29,9 kg/m², obesidade como ≥ 30 kg/m² e ≥ 40 kg/m², considerado obesidade grave (CDC,

2015; OMS, 2022). O IMC também pode ser complementado por medição de circunferência

da cintura para auxiliar na distinção entre obesidade subcutânea e obesidade visceral (Cerhan

et al., 2014; Sahakyan et al., 2015). No entanto, por razões práticas, para uma melhor

comparação e facilidade de medir peso e altura, o IMC ainda prevalece como o indicador de

adiposidade mais utilizado (González-Muniesa et al., 2017).

O sobrepeso e a obesidade são os principais fatores de risco para uma série de doenças

crônicas, incluindo doenças cardíacas, sendo a principal causa de morte em todo o mundo

(WHO, 2022). O excesso de peso também pode resultar em diabetes e suas condições

associadas, incluindo cegueira, amputações de membros e necessidade de diálise (Schmidt et

al., 2010). A obesidade é também associada a alguns tipos de câncer como o de mama, de

fígado e rim, sendo que o risco de desenvolvimento aumenta à medida que o IMC aumenta

(Melo; Pinho, 2017). Além disso, a obesidade tem impactos negativos não apenas nas

questões psicológicas e no humor, mas também na função cognitiva (Jauch-Chara et al.,

2014).
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O desenvolvimento da obesidade é caracterizado clinicamente pela hiperplasia do

tecido adiposo, ou seja, aumento no número de células adiposas e também pelo acúmulo de

lipídeos intracelulares que resulta na hipertrofia dos adipócitos (aumento do tamanho dos

adipócitos). Estes processos são regulados por fatores endócrinos, genéticos, metabólicos,

neurológicos, farmacológicos, ambientais e nutricionais (Kopelman; Albon, 1997).

De acordo com Fantuzzi (2005) o tecido adiposo pode ser dividido principalmente em

tecido adiposo branco (TAB) e tecido adiposo marrom (TAM). O TAB representa a maior

parte do tecido adiposo no organismo e tem como função armazenar energia, enquanto o

papel do TAM é a termogênese. Porém, o TAB que anteriormente era considerado um tecido

inerte, emerge como um participante ativo na regulação de processos fisiológicos e

fisiopatológicos, incluindo imunidade e inflamação. Este tecido, produz e secreta inúmeros

fatores anti e pró-inflamatórios, adipocinas e também citocinas e quimiocinas, como TNF-α,

IL-6, MCP-1, entre outras (Bratti et al., 2021; Fantuzzi, 2005; Filippin-Monteiro et al., 2012).

No decorrer dos anos, a resposta inflamatória tem sido associada ao ganho de peso, às

complicações relacionadas à resistência à insulina e ao risco cardiovascular (Bastard et al.,

2006; Ross, 1999; Yang et al., 2006).

O tratamento da obesidade é realizado de forma individualizada, de acordo com o

histórico do peso e dos problemas de saúde advindos, assim como a motivação para agir

contra os fatores obesogênicos ambientais. De modo geral, as terapias são voltadas para a

modificação dos hábitos de vida com foco em realizar orientações nutricionais para diminuir

o consumo de calorias na alimentação e exercícios físicos para aumentar o gasto calórico.

Além disso, o tratamento farmacológico é considerado adjuvante, sendo instituído sob

supervisão médica contínua e mantido quando seguro e efetivo. As técnicas

cognitivo-comportamentais e as mudanças no estilo de vida são essenciais, visto que o

tratamento medicamentoso não deve ser feito como terapia principal na ausência de outras

medidas não farmacológicas (ABESO, 2016).

Os critérios específicos estabelecidos pelo painel de consenso do Instituto Nacional de

Saúde em 1991 (Kuczmarski; Flegal, 2000) indicam que a cirurgia bariátrica é apropriada

para todos os pacientes com IMC > 40 kg/m2 e para pacientes com IMC 35-40 com

comorbidades associadas (ABESO, 2016; Wolfe; Kvach; Eckel, 2016). Ainda, de acordo com
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a Portaria 424 de 2013 do Ministério da saúde, o tratamento da obesidade grave é cirúrgico

(Ministério da Saúde,  2013; Wolfe; Kvach; Eckel, 2016).

As operações bariátricas são divididas em duas categorias principais: restritivas e

restritivas-malabsortivas (Figura 1) (Naik et al., 2016). As cirurgias restritivas servem para

limitar a quantidade total de alimentos dentro do estômago e também, para retardar o

esvaziamento gástrico (Aron-Wisnewsky et al., 2012). As cirurgias restritivas-malabsortivas

levam tanto à limitação do tamanho do estômago quanto à má absorção seletiva, sendo assim

um benefício adicional (Lo Menzo et al., 2014).

A cirurgia do tipo banda gástrica ajustável é uma banda ou pouch colocada ao redor da

parte superior do estômago e o divide em uma bolsa pequena e uma bolsa grande (Figura 1a)

(Naik et al., 2016). Como a banda é inflável e ajustável, pode ser alterada através de uma

porta de acesso subcutânea. Quando inflada, a banda causa uma redução da capacidade

reservatória gástrica, o que diminui com efetividade a capacidade alimentar, aumentando o

tempo do trânsito alimentar. Além disso, altera a textura dos alimentos durante a digestão

estomacal, proporcionando mais conforto ao paciente (Brunault et al., 2011).

Figura 1. Tipos de cirurgia bariátrica.

Em (a) Cirurgia tipo banda gástrica; (b) gastrectomia vertical; (c) tipo bypass gástrico em Y de Roux.
Adaptado de: Naik, R., Choksi, Y. & Vaezi, M. Consequences of bariatric surgery on oesophageal function in

health and disease. Nat Rev Gastroenterol Hepatol 13, 111–119 (2016). Fonte:
https://doi.org/10.1038/nrgastro.2015.202.

https://doi.org/10.1038/nrgastro.2015.202
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Já na cirurgia tipo gastrectomia vertical laparoscópica, o procedimento é irreversível,

sendo removido ~80% do corpo e todo o fundo do estômago ao longo da curvatura menor

(Figura 1b). A porção restante do estômago tem formato de uma manga estreita, que preserva

o piloro. Na gastrectomia vertical, parte do estômago é removida, reduzindo sua capacidade

em aproximadamente dois terços. Reduzir o tamanho do estômago limita a ingestão de

alimentos. Além disso, parte do estômago secreta hormônios, como a grelina, fazendo com

que a fome diminua após a cirurgia (Brajcich; Hungness, 2020; Langer et al., 2005).

Na cirurgia tipo bypass gástrico em Y de Roux, também chamada de derivação

gástrica em Y de Roux, o estômago é seccionado formando uma bolsa estomacal proximal

que é conectada a uma alça jejunal dividida, chamada de membro de Roux (Figura 1c). Esse

procedimento está associado a pouca produção de ácido na bolsa gástrica proximal (El Oufir

et al., 1996). A derivação gástrica em Y de Roux foi desenvolvida por Mason na década de

1970 (Mason; Ito, 1967). Este procedimento está associado com má absorção de cálcio, ferro

e vitamina B12 e possivelmente outros micronutrientes. Para a prevenção ou tratamento,

devido às alterações anatômicas provocadas pelas técnicas cirúrgicas, é sugerido na literatura

a suplementação nutricional (Bordalo et al., 2011). Todos os pacientes submetidos à derivação

gástrica em Y de Roux devem ser suplementados com polivitamínicos/mineral que sejam o

mais completo possível (Rizzolli, 2016; Ledoux et al., 2006).

A derivação gástrica em Y de Roux é reconhecido por ter um perfil de risco mais

seguro, sendo a opção mais eficiente na melhora da doença do refluxo gastroesofágico

(DRGE) e prevenção de outros distúrbios da motilidade esofágica (Wolfe; Kvach; Eckel,

2016).

Segundo Kokkoris e Pi-Sunyer (2003) a obesidade está ligada a diversas

anormalidades endócrinas, incluindo disfunção da tireoide (Reinehr, 2010). O que não é uma

surpresa, visto que os hormônios produzidos na glândula tireoidiana regulam o metabolismo

energético e a termogênese, desempenhando um papel crítico no metabolismo da glicose e

lipídios, na ingestão de alimentos e na oxidação de ácidos graxos (Reinehr, 2010).

1.2 Hipotireoidismo

A tireoidite de Hashimoto (TH) é uma doença autoimune que afeta a tireoide, uma

glândula em forma de “H” constituída por dois lobos, localizada na parte frontal do pescoço



19

(Allen et al., 2022). Esta glândula é responsável por liberar dois hormônios, a triiodotironina

(T3) e a tiroxina (T4), que têm funções específicas associadas ao metabolismo. A liberação

desses dois hormônios pela tireoide é regulada pelo hormônio estimulante da tireoide (TSH),

produzido e liberado pela hipófise (Cologne, 2018).

De acordo com Cologne (2018), os hormônios T3 e T4 são produzidos nas células

epiteliais foliculares da tireoide. O iodo é um dos principais elementos para a formação de

ambos os hormônios. É necessário obter de forma suficiente através da dieta este

oligoelemento pois o corpo humano não consegue produzir. Assim, o iodo é absorvido a partir

dos alimentos no intestino e é disponibilizado na corrente sanguínea. Em seguida, é

transportado para a glândula tireoide, onde é utilizado para produzir hormônios tireoidianos

(Cologne, 2018).

As iodotironinas desiodases tipos I e II (D1 e D2) são enzimas que catalisam a reação

de 5’ desiodação do T4 promovendo a formação do hormônio tireoidiano ativo, T3. Quando

presente internamente na célula, a concentração do hormônio tireoidiano é rigidamente

controlada por três enzimas iodotironina desiodase (DIO1, DIO2 e DIO3), que catalisam a

remoção de átomos de iodo no anel fenólico (via de ativação) ou no anel tirosil (via de

inativação) de T4 e T3 (Figura 2). Enquanto DIO1 e DIO3 estão localizados na membrana

plasmática, DIO2 é encontrado no retículo endoplasmático (Gereben et al., 2008). DIO1

catalisa a desiodação do anel fenólico e da tirosil e é expresso na tireoide, fígado e rins,

enquanto DIO2 catalisa apenas a desiodação do anel fenólico e, portanto, contribui para a

produção de T3 no sistema nervoso central, tireoide, músculo esquelético e tecido adiposo

marrom (Bianco et al., 2002).
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Figura 2. Ação das desiodases envolvidas na ativação ou inativação de hormônios

tireoidianos.

DIO1, iodotironina desiodase tipo 1. DIO2, iodotironina desiodase tipo 2. DIO3, iodotironina desiodase
tipo 3. Adaptado de: Luongo, C., Dentice, M. & Salvatore, D. Deiodinases and their intricate role in thyroid

hormone homeostasis. Nat Rev Endocrinol 15, 479–488 (2019). Fonte:
https://doi.org/10.1038/s41574-019-0218-2.

O pró-hormônio T4 é ativado pela monodeiodinação do anel fenólico da tironina

consequente à ação de DIO1 ou DIO2 para formar T3. Já na desiodação do anel tirosil por

DIO1 ou DIO3, são inativados os hormônios T4 e T3. As reações de monodeiodinação

adicionais geram T3 reverso, que ocorre através da desiodação de T4 mediada por DIO3, bem

como T2 através da desiodação de T3 mediada por DIO1 e DIO2. O T3 reverso não se liga ao

receptor e, portanto, é considerado um metabólito inativo. O T2 não está envolvido na ação

genômica do T3, mas pode exercer efeitos metabólicos (Luongo et al., 2019).

A glândula tireoide, para produzir a quantidade exata de hormônios, necessita de

regulação e estímulo da hipófise. Esta se comunica com a tireoide transmitindo sinais para

liberar mais ou menos hormônios na corrente sanguínea. Além disso, uma certa quantidade de

hormônios da tireoide está ligada às proteínas de transporte no sangue e caso seja necessário,

o T3 e o T4 podem ser liberados (Cologne, 2018).

https://doi.org/10.1038/s41574-019-0218-2
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A secreção do TSH pela hipófise é estimulada pelo hormônio liberador de TSH (TRH)

hipotalâmico e inibida por níveis séricos elevados de T3 e T4 (Biondi et al., 2005). Alterações

nas concentrações dos hormônios tireoidianos (T3 e T4) circulantes resultam em alterações

significativas nas concentrações séricas do hormônio TSH (Chin et al, 1993). Sendo assim, o

exame laboratorial mais confiável para identificação funcionalidade da tireoide e

consequentemente da TH, caracterizada por hipofunção desta glândula, é a determinação do

TSH sérico, adicionalmente, exames de imagem como o ultrassom da tireoide e detecção de

autoanticorpos são exames complementares (Cho Ya et al., 2014; Eick et al., 2020; Lee et al.,

2022; McConahay et al, 1961).

Figura 3. Regulação do eixo hipófise-tireoide.

D1, desiodase tipo 1; D2, desiodase tipo 2; SRIH, hormônio inibidor da liberação de somatotrofina
(somatostatina); T3, tri-iodotironina; T4, tetraiodotironina; TRH, hormônio liberador do hormônio estimulante
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da tireoide; TSH, hormônio estimulante da tireoide. Adaptado de: Biondi et al. Thyroid-hormone therapy and
thyroid cancer: a reassessment. Nature Clinical Practice Endocrinology & Metabolism, [S.L.], v. 1, n. 1, p.

32-40, nov. 2005. Springer Science and Business Media LLC. Fonte: http://dx.doi.org/10.1038/ncpendmet0020.

A T3 e a T4 regulam a secreção do TSH pelo mecanismo de feedback negativo. O T4

secretado deve ser convertido em T3 para produzir seus efeitos biológicos (Figura 2) (Biondi

et al., 2005).

A tireoidite crônica autoimune (Doença de Hashimoto, TH) é 15 a 20 vezes mais

comum em pacientes do sexo feminino e sua prevalência aumenta com a idade, especialmente

após os 60 anos quando sua frequência parece triplicar (Diehl; Brandão Neto, 2009; Taylor et

al., 2018). A disfunção da glândula pode ser clinicamente evidente, acometendo 0,1 a 2% da

população, ou subclínica, em aproximadamente 10–15% (K. Socha et al., 2012). De acordo

com o estudo de Benseñor et al. (2021) a incidência de doença tireoidiana total e subclínica

no Brasil foi de 6,7% (1,73%/ano). A presença de anticorpos antitireoperoxidase no início do

estudo foi associada com maior incidência de doenças tireoidianas evidentes.

O hipotireoidismo subclínico é definido por casos de pacientes que apresentam

concentrações séricas adequadas de T4 na presença de TSH elevado. Mas não existe, na

literatura, concentração de TSH definido para o diagnóstico de hipotireoidismo subclínico

(Kalaria et al., 2022). O hipotireoidismo subclínico pode representar uma falência inicial da

glândula tireoide, podendo ocorrer na presença ou ausência de sintomas. A causa mais

comum do hipotireoidismo subclínico é a tireoidite autoimune ou TH (Ragusa et al., 2019). A

decisão quanto ao uso de terapia com levotiroxina nesses pacientes para normalizar as

concentrações séricas de TSH deve ser tomada em uma base individual, visto que o

tratamento pode não ser apropriado para todos os pacientes (Calissendorff; Falhammar, 2020).

O diagnóstico laboratorial do hipotireoidismo, associado ou não a tireoidite

autoimune, é feito através da determinação sérica de TSH e T4 livre (T4L). O TSH é o

padrão-ouro para avaliação da função tireoidiana, com sensibilidade de 98% e especificidade

de 92% para definição do diagnóstico. O T4L corresponde à concentração de T4 que não está

ligada a proteínas, ou seja, a fração que está presente na corrente sanguínea exercendo suas

funções metabólicas após ser convertido em T3. A determinação de anticorpos

antitireoidianos, mais especificamente antitireoperoxidase (ATPO), auxilia na definição da

etiologia autoimune (tireoidite de Hashimoto) (Freitas et al., 2013; HU/UFSC, 2015).

http://dx.doi.org/10.1038/ncpendmet0020
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No Hospital Universitário Polydoro Ernani de São Thiago – UFSC, Florianópolis, o

protocolo de diagnóstico e manejo do hipotireoidismo no adulto preconiza o diagnóstico

laboratorial utilizando determinações imunoquimioluminométricas dos valores de TSH, T4L

e Anti TPO/(Antitireoglobulina). Para o diagnóstico por imagem é realizado ultrassonografia

(USG)  de tireoide (c/ Doppler) (HU/UFSC, 2015).

A TH é provocada pela destruição do tecido tireoidiano mediada por reação imune

celular e humoral (Brent, 2008; Ragusa et al., 2019). Os linfócitos T citotóxicos podem

destruir diretamente células tireoideanas e mais de 90% dos pacientes possuem altas

concentrações de autoanticorpos para tiroglobulina e tireoperoxidase (Wartofsky et al., 1991).

A susceptibilidade à TH é determinada por uma combinação de fatores ambientais e

genéticos. A ocorrência de preponderância feminina pode ser devido aos efeitos dos

esteroides na resposta imune, mas fatores genéticos ligados ao cromossomo X são também

associados (Kasper et al., 2004; Yin et al., 2007).

Quanto aos fatores ambientais, a alta ingestão de iodo (Laurberg et al., 2006),

deficiência de selênio (Köhrle et al., 2005; Winther et al., 2020), poluentes como o tabaco

(Vestergaard, 2002), doenças infecciosas como a hepatite C (Testa et al., 2006) e certos

fármacos estão implicados no desenvolvimento da tireoidite autoimune (Rotondi et al., 2007;

Schuppert et al., 1997). Poluentes ambientais, como o ato de fumar, bifenil policlorados,

solventes e metais têm sido implicados no processo de autoimunidade, com a produção de

autoanticorpos e inflamação causando dano tecidual (Langer et al., 1998). Os fatores

ambientais ainda não foram suficientemente investigados para esclarecer sua patogênese na

TH (Davies, 2007).

As manifestações clínicas do hipotireoidismo são provenientes da redução da

atividade metabólica (Guha et al., 2002; Kim, 2018; Marzullo et al., 2018). Os sinais e

sintomas mais frequentes (presentes em 60% ou mais dos pacientes) incluem fraqueza, pele

seca ou áspera, letargia, fala lenta, edema palpebral, sensação de frio, sudorese diminuída,

pele fria, língua espessa, edema facial, cabelos ásperos, palidez cutânea, déficit de memória e

constipação (Larsen et al., 1998; Paschou et al., 2021).

No cenário da assistência primária à saúde do Brasil, o paciente que apresenta

síndrome tireoidiana é encaminhado ao endocrinologista, após receber encaminhamento

prévio do clínico geral na Unidade Básica de Saúde (UBS) (Cordeiro; Martini, 2013). Ainda,
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de acordo com as Diretrizes Clínicas Práticas para o manejo do hipotireoidismo, após a

confirmação do diagnóstico é realizada a reposição hormonal. A principal finalidade do

tratamento é restaurar o eutireoidismo, melhorando os sintomas e alterações metabólicas

devido à deficiência do hormônio tireoidiano. Este objetivo é usualmente concluído com a

normalização dos níveis séricos de TSH e T4 livre (Brenta et al., 2013).

A levotiroxina sódica (L-T4) e triiodotironina (T3) são os fármacos disponíveis

atualmente. A L-T4 tem uma absorção rápida e abrangente no intestino delgado (jejuno e íleo

superior), com concentrações de pico 2-4 horas após a ingestão da medicação (Brenta et al.,

2013; Fish et al., 1987). O seu efeito periférico depende de um processo de desiodação para

formar quantidades fisiológicas de T3 em nível tissular. Esse mecanismo é regulado pela

DIO2 que geralmente é preservada em pacientes com hipotireoidismo (Williams et al., 2011).

A absorção intestinal da levotiroxina aumenta com pH gástrico baixo e no estado de

jejum e pode estar diminuída na ausência de jejum. Sendo assim, é favorável a ingestão da

L-T4 logo após acordar, realizando jejum matinal de 30 minutos após a administração do

análogo sintético (Bach-Huynh et al., 2009).

Figura 4. Estrutura molecular da L-T4.

Substância química da Levotiroxina sódica. Fonte: PUBCHEM. Levothroid. Disponível em:
https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/23666112.

https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/23666112
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1.3 Obesidade e hipotireoidismo

Depois da diabetes, disfunções da tireoide são o segundo grupo de doenças

metabólicas mais prevalentes globalmente. Muitos elementos, incluindo fatores biológicos e

geográficos afetam as taxas de prevalência de disfunção tireoidiana em várias regiões do

mundo (Mahdavi et al., 2021).

Os mecanismos pelos quais o hipotireoidismo causa aumento de peso resultam através

da alteração do gasto energético e do apetite (Fontenelle et al., 2016; Santini et al., 2014). A

correlação entre obesidade e hipotireoidismo inclui adipocinas, que afetam a função da

tireoide no eixo hipotálamo-hipófise-tecido adiposo e o efeito estimulador da leptina na

atividade da tireoide (Ahima et al., 1996; Rosenbaum et al., 1997). A leptina, um hormônio

peptídico produzido pelos adipócitos, desempenha sua função na inflamação crônica, que

resulta em alterações morfológicas na tireoide. Também pode restringir as expressões do

simportador de sódio/iodeto e da tireoglobulina, induzindo alterações de hormônios

tireoidianos em portadores de obesidade (Isozaki et al., 2004). Alguns estudos revelaram que

esse estado de inflamação crônica na obesidade também pode afetar a função da tireoide,

modulando a expressão e a atividade das desiodases (Jakobs et al., 2002; Kwakkel et al.,

2014). No entanto, a etiologia para a correlação entre obesidade e hipotireoidismo ainda

precisa ser melhor elucidada em estudos mais aprofundados.

1.4 Obesidade, cirurgia bariátrica e hipotireoidismo

A cirurgia bariátrica é eficaz no tratamento da doença e das comorbidades, como por

exemplo diabetes mellitus tipo 2, dislipidemias, hipertensão entre outras associadas à

obesidade (Bratti et al., 2017, 2021; Courcoulas et al., 2013; Perry et al., 2008). No entanto, o

efeito da cirurgia bariátrica em pacientes com hipotireoidismo é menos claro. A perda de peso

induz uma mudança de hormônio tireoidiano, particularmente a redução do TSH em pacientes

eutireoidianos e hipotireoidianos (Abu-Ghanem et al., 2015; Raftopoulos et. al., 2004). Além

disso, a cirurgia bariátrica tem influência na absorção e farmacocinética dos fármacos, dada a

importância do ambiente gástrico ácido para a absorção máxima da levotiroxina (Neves et al.,

2019; Padwal et al., 2010).

Os hormônios tireoidianos estimulam diretamente a proliferação de precursores de

eritrócitos devido ao aumento da produção de eritropoietina, sendo que os mesmos aumentam

o consumo de oxigênio dos tecidos periféricos (Fein; Rivlin, 1975). Por outro lado, a anemia
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por deficiência de ferro influencia negativamente o estado dos hormônios tireoidianos. Sendo

assim, o hipotireoidismo causa supressão da medula óssea e diminuição da eritropoiese, além

de dificultar a absorção intestinal de ferro e outros nutrientes (Szczepanek-Parulska; Hernik;

Ruchała, 2017).

1.5 Deficiências nutricionais após a cirurgia bariátrica

De acordo com a Sociedade Americana de Hematologia, pessoas submetidas a

procedimentos bariátricos apresentam grande risco de desenvolver anemia (American Society

of Hematology, 2022). Pacientes com anemia leve normalmente são assintomáticos. Por outro

lado, quando a anemia é agravada, os pacientes podem apresentar sintomas como fadiga,

palidez e dispneia aos esforços. É importante ressaltar que a presença de anemia aumenta em

duas vezes o risco de hospitalizações, bem como o tempo de permanência hospitalar (Knight

et al., 2015).

Os exames normalmente solicitados no pré-operatório são o hemograma, glicemia de

jejum, colesterol total, LDL-colesterol, HDL-colesterol, triglicerídeos, insulina de jejum,

peptídeo C, hemoglobina glicada (A1C), transaminases hepáticas TGO (AST) e TGP (ALT),

creatinina, potássio, cálcio total, albumina, Tempo de Atividade da Protrombina (TAP),

Tempo de Tromboplastina Parcial ativado (TTPA), parcial de urina, índice de

cálcio-creatinina na urina, vitamina B12, 25-hidroxivitamina D, ferro sérico, ferritina,

transferrina, TSH, paratormônio (PTH), anti-HIV, HBsAg, Anti-HCV, hormônio folículo

estimulante (FSH), hormônio luteinizante (LH), estradiol para as mulheres, testosterona e

SBHG para os homens (HU/UFSC, 2015).

A anemia pós-bariátrica, é na maioria dos casos, devido à deficiência de ferro, que

pode ser atribuída a inúmeras causas. Os principais mecanismos são pela hipocloridria e

desvio do duodeno e jejuno proximal, onde se encontram os locais de absorção de ferro. A

redução do ácido gástrico e a falta de contato alimentar com o duodeno e jejuno proximal

podem causar esta complicação metabólica consequente à cirurgia (Fuqua et al., 2012). Outro

fator contribuinte é a redução da ingestão alimentar no pós-operatório e as mudanças nas

preferências alimentares, como intolerância a carnes e laticínios (Lupoli et al., 2017).

O melhor teste diagnóstico para detectar a deficiência de ferro é a ferritina sérica. Este

é um indicador mais específico e precoce da capacidade corporal de ferro, e tem o seu valor

alterado antes da diminuição da concentração sérica de ferro. Por esta razão, ferritina e
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hemoglobina devem ser monitoradas periodicamente em pacientes submetidos à cirurgia

bariátrica. As diretrizes atuais recomendam a suplementação oral de ferro em todos os

pacientes operados para fins preventivos. No entanto, para a correção da deficiência de ferro,

quando a deficiência é aparente, a suplementação oral não é suficiente, sendo necessária a

administração intravenosa de ferro (Mechanick et al., 2013). De acordo com o autor

Zimmermann et al. (2008) um IMC mais alto está associado à diminuição da absorção de

ferro. Embora o mecanismo não esteja claro, este pode ser devido à menor ingestão de ferro

e/ou aumento das necessidades de ferro em indivíduos com excesso de peso (Seltzer et al.,

1963; Yanoff et al., 2007).

A obesidade grave está frequentemente associada a condições psiquiátricas. Em um

estudo de base comunitária, a obesidade foi correlacionada com vários transtornos mentais,

especialmente transtornos de humor e transtornos de ansiedade (Stunkard et al., 2003). Até

hoje não foi descoberto um biomarcador para a depressão. Desta forma, é uma doença

definida por uma lista de sintomas que diferem de acordo com a classificação. Muitos

sintomas da depressão são ambíguos, podendo se manifestar com excesso ou deficiência, por

exemplo, alterações de sono ou apetite (Dantzer et al., 2011).

A vitamina B12 (VB12) é essencial para o funcionamento do sistema nervoso central, e é

considerada uma reguladora do humor através de vários mecanismos (Bodnar; Wisner, 2005).

A carência da mesma, pode desencadear sintomas depressivos, transtornos cognitivos,

afetivos e neuropsiquiátricos, condições como confusão, inclinação à violência, fadiga, delírio

e psicose. Pacientes com grande perda de peso, especialmente após cirurgias de derivação

gástrica em Y de Roux, são propensos a desenvolver déficits nutricionais. Os déficits

nutricionais mais comuns são a falta de vitamina B12, folato, vitamina C, cálcio, vitamina D,

vitamina K, ferro, zinco e selênio (Stein et al., 2014). Diversos minerais essenciais atuam

como cofatores enzimáticos em vias bioquímicas e, portanto, sua deficiência pode causar

manifestações clínicas variáveis que envolvem os sistemas neurológico, cardíaco e

gastrintestinal (Lupoli et al., 2017).

Devido à presença de estresse oxidativo crônico em indivíduos com obesidade, as baixas

concentrações de zinco sérico podem resultar em aumento da produção de glicocorticóides e

diminuição dos transportadores de zinco. Além disso, a expressão de transportadores de zinco
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pode ser induzida por citocinas liberadas pelo tecido adiposo, alterando a distribuição de

zinco no organismo (ABRAN, 2018).

As deficiências de cálcio e vitamina D são as principais responsáveis pela perda óssea

acelerada após a cirurgia bariátrica. A incidência de deficiência de cálcio após a cirurgia é de

quase 10% (Shah et al., 2017) e é causada pela redução da absorção de cálcio resultante do

desvio do duodeno e jejuno proximal, que são os principais locais de absorção (Lupoli et al.,

2017). É importante salientar que a hipovitaminose D é identificada em uma grande

proporção de pacientes antes da cirurgia, com relatos que variam de 25% a 80%. No entanto,

a cirurgia bariátrica por si só afeta as concentrações de vitamina D (Chakhtoura et al., 2016).

De forma semelhante à deficiência de cálcio, a hipovitaminose D pode ser consequência da

má absorção de gordura, devido ao desvio dos locais primários de absorção de vitaminas

lipossolúveis no intestino delgado (Saltzman et al., 2013; Shikora et al., 2007).

As recomendações atuais (Mechanick et al., 2013) indicam que são necessárias pelo

menos 5.000 UI/dia para manter concentrações adequadas de vitamina D após a cirurgia de

derivação gástrica em Y de Roux. Estudos recentes sugeriram que a concentração de vitamina

D deve ser mantida acima de 25-30 ng/mL para a prevenção eficaz de osteoporose e risco de

fratura. Recomenda-se a suplementação diária de cálcio de 1.200 a 2.000 mg por dia (Lupoli

et al., 2017).
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Relatar um caso de obesidade grave e hipotireoidismo antes e após a cirurgia bariátrica no

Hospital Universitário Professor Ernani de São Thiago da Universidade Federal de Santa

Catarina, Empresa Brasileira de Serviços Hospitalares (HU-UFSC/EBSERH).

2.2 Objetivos específicos

Avaliar o estado clínico e laboratorial de um paciente com obesidade e hipotireodismo

submetido à cirurgia bariátrica no HU-UFSC/EBSERH;

Detalhar o curso clínico, metabólico e laboratorial do paciente após a cirurgia bariátrica;

Associar os dados clínicos e laboratoriais com eventos metabólicos no âmbito da reversão

da obesidade e comorbidades.
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3. MATERIAL E MÉTODOS

3.1 Tipo de estudo

Este é um estudo do tipo “relato de caso”.

3.2 Aspectos éticos

Todos os dados do paciente selecionado para o estudo do tipo "relato de caso” foram

oriundos de dados secundários de uma subcoorte constituída de 42 pacientes que foram

submetidos a cirurgia bariátrica no Hospital Universitário Polydoro Ernani de São Thiago –

UFSC, Florianópolis entre agosto de 2014 e novembro de 2015. Este trabalho foi aprovado

pelo Comitê de Ética em Pesquisa com Seres Humanos da Universidade do Estado de Santa

Catarina (CAAE 24279013.7.0000.0121). O paciente assinou o Termo de Consentimento

Livre e Esclarecido (TCLE).

3.3 Coleta e análise dos dados

Os dados clínicos e laboratoriais do paciente foram tabulados pela Doutoranda Letícia

de Oliveira Souza Bratti, durante o desenvolvimento de sua dissertação de mestrado intitulada

“Acompanhamento de pacientes submetidos à cirurgia bariátrica: aspectos laboratoriais nos

períodos pré e pós-operatório”, disponível em

https://repositorio.ufsc.br/handle/123456789/179663. Para este estudo de caso, selecionou-se

uma paciente com obesidade grave, submetida à cirurgia bariátrica e com comorbidade

envolvendo hipofunção da tireoide. Foram compiladas informações como sexo, idade, peso,

altura, IMC, comorbidades, dados clínicos, exames laboratoriais e uso de medicações. Os

dados laboratoriais, clínicos e do uso de fármacos foram tabulados temporalmente a fim de se

comparar possíveis alterações da função tireoidiana e outras comorbidades. As interações

medicamentosas foram analisadas através da base de dados Drugs, disponível em

https://www.drugs.com/drug_interactions.html, de acordo com as medicações utilizadas no

paciente.

https://repositorio.ufsc.br/handle/123456789/179663
https://www.drugs.com/drug_interactions.html
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4. RELATO DE CASO

Paciente do sexo feminino de 46 anos, nascida em 07/01/1976, cozinheira, separada,

reside com as duas filhas na cidade de Florianópolis. Relatou ganho ponderal progressivo

após a segunda gravidez, passando de 80 kg para 120 kg com altura de 1.55m. Referiu

tentativas de emagrecimento envolvendo dieta e medicação, sem sucesso. Quanto aos hábitos

alimentares, a paciente mostrou boa compreensão sobre a necessidade de reeducação

alimentar, comprometendo-se com a adesão à dieta ainda no período pré-operatório. A

paciente negou uso de álcool, tabaco e outras drogas. Referiu atendimento psiquiátrico, sendo

que este, encaminhou uma carta recomendando a cirurgia bariátrica, do ponto de vista

psiquiátrico. Fazia uso de cloridrato de fluoxetina 20 mg (1x ao dia) e carbonato de lítio 300

mg (1x ao dia). A paciente fazia uso de levotiroxina sódica, 100 mcg ao dia devido ao

hipotireoidismo diagnosticado previamente.

Na Tabela 1, estão descritos alguns dos exames requisitados como forma de protocolo

pré-operatório.

Tabela 1. Exames pré-operatórios.
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γ-GT, Gama glutamil transferase; ALT, Alanina aminotransferase, AST, Aspartato aminotransferase;
HDL-colesterol, Lipoproteína de alta densidade; LDL-colesterol, Lipoproteína de baixa densidade; HCG,

Gonadotrofina coriônica humana; HIV, Vírus da Imunodeficiência Humana; HBsAg, Proteína da superfície do
vírus da Hepatite B; ANTI-HCV, Anticorpo específico contra o vírus da Hepatite C; PCR, Proteína C reativa.

Fonte: Elaborado pela autora.

A partir da análise dos exames pré-operatórios, verificou-se que a paciente não

apresentava alterações no perfil glicídico e lipídico, com exceção de discreta elevação da

concentração de colesterol total. Não foram observadas alterações renais e deficiências de

vitaminas e minerais, entretanto, observou-se alteração da concentração de TSH e presença de

anticorpo antitireoglobulina, caracterizando hipofunção da tireoide por TH. Por fim,

observou-se alterações nas enzimas fosfatase alcalina e γ-GT, o que pode ser sugestivo de

esteatose hepática leve grau I, como traz o resultado de um exame de imagem realizado na

paciente.

A cirurgia, do tipo derivação gástrica em Y de Roux, foi realizada no dia 04/03/2015.

Nesta data a paciente apresentava um IMC de 49 kg/m², identificado como obesidade de grau

III, possuindo as seguintes comorbidades: gastrite crônica discreta, hipotireoidismo,

transtorno alimentar - comportamento purgatório, transtorno de personalidade cluster B e

transtorno de ansiedade/depressão.

Após a coleta de dados de peso e altura em função do tempo, nos períodos pré e

pós-operatório, foi possível construir um gráfico para observar a evolução da paciente após a

cirurgia bariátrica. Como ilustra a Figura 5, a paciente obteve uma perda de peso gradual.

Porém, é importante ressaltar que em nenhum momento seu IMC foi menor que 30 kg/m², ou
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seja, a paciente continuou sendo classificada como portadora de obesidade, visto que o IMC

adequado seria entre 18,5–24,9 kg/m². A seta verde identifica a data na qual o dado foi

coletado após o procedimento cirúrgico, e a linha tracejada vermelha, o valor de referência.

Figura 5. IMC da paciente antes e após a cirurgia bariátrica.

Dados coletados entre 2014 e 2019. Valores de IMC (índice de massa corporal) nas diferentes datas do
acompanhamento longitudinal antes e depois da cirurgia bariátrica. A seta verde identifica a data na qual o dado

foi coletado após o procedimento cirúrgico, e a linha tracejada vermelha, o valor de referência do IMC
considerado como peso adequado. Fonte: Elaborado pela autora.

Após a cirurgia bariátrica, a paciente iniciou suplementação de vitaminas e minerais

por administração oral e intramuscular. A suplementação ocorreu de maneira contínua durante

o acompanhamento longitudinal (18 meses). O detalhamento da suplementação é mostrado na

Tabela 2.
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Tabela 2. Suplementação após a cirurgia bariátrica.

Fonte: Bulário eletrônico da ANVISA (Disponível em: https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/). Acesso em
27/07/2022. IND: informação não disponível.

Apesar da suplementação de vitaminas e minerais, em relação às deficiências

nutricionais, alguns parâmetros foram destacados. Dentre eles, destaca-se o ferro e a ferritina,

com redução significativa nas determinações séricas laboratoriais no período entre 2017 e

2022, como demonstra a Figura 6 (valor de referência: 50 a 170 µg/dL) e 7 (valor de

referência: mulheres 9 a 148 ng/mL) respectivamente. Esta redução corrobora os valores dos

índices hematimétricos encontrados nos hemogramas realizados neste mesmo período, em

que a paciente foi diagnosticada com anemia ferropriva, como demonstra a Tabela 3.

https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/
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Figura 6. Determinações de ferro sérico da paciente antes e após a cirurgia bariátrica.

Dados coletados entre 2014 e 2022. Valores de ferro sérico (em µg/dL) nas diferentes datas do acompanhamento
longitudinal antes e depois da cirurgia bariátrica. A seta verde identifica quando a cirurgia bariátrica foi

realizada, e a linha tracejada vermelha, o limite inferior do valor de referência (mulheres 50 a 170 µg/dL). Fonte:
Elaborado pela autora.

Figura 7. Determinações de ferritina sérica da paciente antes e após a cirurgia
bariátrica.

Dados coletados entre 2014 e 2022. Valores de ferritina sérica (em ng/mL) nas diferentes datas do
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acompanhamento longitudinal antes e depois da cirurgia bariátrica. A seta verde identifica quando a cirurgia
bariátrica foi realizada e a linha tracejada vermelha, o limite inferior do valor de referência (mulheres 9 a 148

ng/mL). Fonte: Elaborado pela autora.

Tabela 3. Índices hematimétricos dos hemogramas da paciente após a cirurgia

bariátrica.

Dados hematimétricos coletados dos laudos dos hemogramas realizados entre 2015 e 2022. A tabela mostra os
valores de referência de cada parâmetro e as alterações eritrocitárias encontradas nos hemogramas realizados em

03/2018, 07/2021 e 02/2022. Fonte: Elaborado pela autora.

Outro exame laboratorial que mostrou relevância foi a determinação de 25

hidroxi-vitamina D (Figura 8). Em nenhuma determinação a paciente apresentou esse analito

dentro do valor de referência, ou seja, concentração de suficiência (maior que 30,0 ng/mL)

mesmo com a suplementação oral.
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Figura 8. Determinações de 25 hidroxi-vitamina D sérica da paciente antes e após a

cirurgia bariátrica.

Dados coletados entre 2014 e 2021. Valores de 25 hidroxi vitamina D (em ng/mL) nas diferentes datas do
acompanhamento longitudinal antes e depois da cirurgia bariátrica. A seta verde identifica quando a cirurgia

bariátrica foi realizada e a linha tracejada vermelha, o limite inferior do valor de referência (suficiência de 30,0 a
100,0 ng/mL). Fonte: Elaborado pela autora.

Já os valores de vitamina B12 (Figura 9), em diversos momentos foi observado um

valor elevado (maior que 982 pg/mL), o que pode ser explicado pela quantificação da

concentração próxima aos períodos de reposição intramuscular de cianocobalamina, vitamina

B12 presente no suplemento vitamínico Citoneurin 5000®.
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Figura 9. Determinações de Vitamina B12 sérica da paciente antes e após a cirurgia

bariátrica.

Dados coletados entre 2014 e 2021. Valores de vitamina B12 (em pg/mL) nas diferentes datas do
acompanhamento longitudinal antes e depois da cirurgia bariátrica. A seta verde identifica quando a cirurgia

bariátrica foi realizada e as linhas tracejadas vermelhas, o intervalo dos valores de referência (193 a 982 pg/mL).
Fonte: Elaborado pela autora.

Em relação à função tireoidiana, os valores dos exames de TSH da paciente

mantiveram-se elevados durante as determinações sorológicas realizadas entre 2014 e 2021.

De acordo com a Figura 10, o eutireoidismo (estado normal da glândula classificada entre os

valores 0,4 a 4,0 pIU/mL) não foi alcançado em nenhum momento. As concentrações de

tiroxina livre (Figura 11) disponível para ser convertida em T3 metabolicamente ativo nos

tecidos periféricos e exercer suas funções metabólicas, mantiveram-se sempre próximas do

limite ou inferiores ao valor de referência (0,7 a 1,8 ng/dL). Não foram encontrados valores

de T4L nos exames pré-operatórios.
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Figura 10. Determinações de TSH sérica da paciente antes e após a cirurgia bariátrica.

Dados coletados entre 2014 e 2021. Valores de TSH (em pIU/mL) nas diferentes datas do
acompanhamento longitudinal antes e depois da cirurgia bariátrica. A seta verde identifica quando a

cirurgia bariátrica foi realizada e as linhas tracejadas vermelhas, o limite superior dos valores de
referência (4 pIU/mL). Fonte: Elaborado pela autora.

Figura 11. Determinações de tiroxina livre (T4L) sérica da paciente após a cirurgia
bariátrica.

Dados coletados de 3 determinações (2018, 2019 e 2021). Valores de T4L (em ng/dL). A linha tracejada
vermelha indica o limite inferior dos valores de referência (0,7 a 1,8 ng/dL). Fonte: Elaborado pela autora.
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5. DISCUSSÃO

Segundo Effraimidis et al. (2021) a maior parte dos pacientes submetidos a testes de

função tireoidiana faz uso de polimedicações. A produção dos hormônios tireoidianos ocorre

através de vários mecanismos que provavelmente interagem com diversos fármacos que são

amplamente prescritos, resultando em disfunções tireoidianas como tireotoxicose ou

hipotireoidismo. O conhecimento de tais interações auxilia no reconhecimento do fármaco

que pode provocar a síndrome, sendo de suma importância a triagem clínica na identificação

de indivíduos predispostos ao desenvolvimento de doenças tireoidianas (Cordeiro; Martini,

2013).

A Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA) descreve que a interação

medicamentosa (IM) resulta da administração de um medicamento com uma outra substância

sendo que sua resposta farmacológica é alterada. As IMs podem ocorrer: 1) entre princípios

ativos, 2) princípio ativo e alimentos, 3) princípio ativo e exames laboratoriais e 4) princípio

ativo e substâncias químicas (ANVISA, 2002).

Muitas medicações têm sido relatadas por interferir na absorção de L-T4, incluindo

sulfato ferroso, hidróxido de alumínio, carbonato de cálcio, colestiramina, sucralfato e mais

recentemente, inibidores da bomba de prótons, que além de interferir na absorção, podem

também aumentar a sua depuração (Centanni et al., 2006; Singh et al., 2000). A paciente em

questão apresentou polifarmácia como demonstra o Quadro 1. Atualmente, a polifarmácia é

comumente definida como "o uso de cinco ou mais medicamentos regulares", enquanto a

hiperpolifarmácia, que às vezes é denominada "polifarmácia excessiva", é definida como "o

uso de dez ou mais medicamentos regulares (O'Dwyer et al., 2016).

Quadro 1. Medicamentos utilizados pela paciente nos períodos pré e pós-operatórios.

Fonte: prontuário da paciente
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Assim, de acordo com a análise dos medicamentos utilizados pela paciente, as IMs

observadas foram:

● O carbonato de lítio pode aumentar os efeitos farmacológicos dos inibidores seletivos

da recaptação da serotonina (ISRSs) como o cloridrato de fluoxetina e potencializar o

risco de síndrome da serotonina que é uma condição rara, mas grave e potencialmente

fatal. Por outro lado, os ISRSs podem elevar as concentrações plasmáticas de lítio e

aumentar o risco de toxicidade do lítio (Hadley, Cason 1989; Shafey; Salama, 1989).

Fato este que vai de encontro com a dosagem de concentração sérica de lítio, em que a

paciente apresentou uma concentração de 1,4 mEq/L, chegando próximo ao nível

tóxico (terapêutico 0,6 a 1,2 mEq/L tóxico superior a 1,5). Com isso, foi realizado o

ajuste de dose de 900 mg/dia para 300 mg/dia.

● O carbonato de lítio e o cloridrato de clorpromazina têm sido usados juntos no

cenário de mania aguda. No entanto, a administração concomitante destes fármacos

pode induzir uma série de efeitos neurológicos e psiquiátricos (Yassa, 1986).

● A coadministração de cloridrato de clorpromazina com cloridrato de fluoxetina pode

aumentar as concentrações plasmáticas de certos agentes neurolépticos e potencializar

o risco de efeitos adversos extrapiramidais (Am J Psychiatry, 1989; Ketai , 1993).

● A administração concomitante de produtos contendo ferro pode diminuir a

biodisponibilidade oral e os efeitos farmacológicos da levotiroxina sódica. O

mecanismo exato de interação é desconhecido, mas dados in vitro sugerem que pode

envolver adsorção inespecífica de levotiroxina ao ferro em pH ácido, resultando em

um complexo insolúvel que é pouco absorvido pelo trato gastrointestinal. É

recomendado separar os tempos de administração da levotiroxina e das preparações

contendo ferro em pelo menos 2 a 4 horas (Stalts et al., 1992).

● Relatos de casos sugerem que a suplementação de hormônio tireoidiano pode

aumentar os efeitos terapêuticos da fluoxetina no tratamento da depressão maior,

porém, o mecanismo é desconhecido (Masand et al., 1991).

● O cálcio pode diminuir a absorção de ferro e é recomendado que seja administrado

após duas horas de intervalo. A dose está relacionada ao tipo de cirurgia bariátrica, no

caso da derivação gástrica em Y de Roux, é administrado 2 comprimidos ao dia. É
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necessária uma suplementação personalizada de ferro pré e pós-cirurgia bariátrica,

sendo recomendada a monitorização ao longo da vida realizada sob supervisão

laboratorial adequada (Bjørklund et al., 2020; Parrott et al., 2016).

● A quetiapina pode ter efeitos cardiovasculares aditivos em combinação com outros

fármacos que são conhecidos por prolongar o intervalo QT do eletrocardiograma,

como os antidepressivos tricíclicos por exemplo, o cloridrato de amitriptilina

(Astra-Zeneca Pharmaceuticals, 2001; Bigger; Glassman, 2001).

● No caso de hipotireoidismo, a monitoração cautelosa da função tireoidiana durante as

fases de estabilização e de manutenção da litioterapia permite a correção das

alterações tireoidianas. A avaliação da função tireoidiana é importante uma vez que o

hipotireoidismo pode causar sintomas que se assemelham à depressão e também

porque o lítio pode causar anormalidades no funcionamento da tireoide (Biolab,

2022).

Na coleta de dados, foi possível observar que a paciente provavelmente não possuía o

entendimento da importância do tratamento farmacológico, visto que em diversas anotações

médicas e psiquiátricas a mesma não sabia dizer o nome dos medicamentos em uso, nem a

dose administrada. Destaca-se a quantidade de medicamentos utilizados no período pós

operatório, em que a paciente possuía um quadro depressivo grave.
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6. CONSIDERAÇÕES FINAIS

Neste trabalho, a análise dos dados clínicos e laboratoriais da paciente a partir do

relato de caso proporcionou as seguintes conclusões:

- A paciente, após acompanhamento longitudinal da equipe multidisciplinar, foi

submetida a cirurgia bariátrica, por apresentar indicação para a cirurgia devido ao seu estado

metabólico e de comorbidades, incluindo hipotireoidismo e depressão;

- Após a cirurgia bariátrica, a paciente apresentou redução do peso corporal, entretanto

não atingiu valores de IMC classificados como peso adequado, mesmo após 4 anos de

cirurgia bariátrica, permanecendo como paciente portadora de obesidade grau I;

- Apesar do valor de IMC elevado antes e após a cirurgia, a paciente não apresentava

dislipidemia, doenças cardiovasculares e diabetes;

- O tratamento do hipotireoidismo foi analisado neste estudo, visto a diversas análises

laboratoriais verificadas no período relatado. Em todos os exames realizados, as

concentrações do hormônio tireoidiano TSH estavam acima do limite de referência,

caracterizando hipofunção da tireoide e evidenciando falha na farmacoterapia do manejo do

hipotireoidismo. Ao contrário do esperado, os valores de TSH não diminuíram após a cirurgia

bariátrica, o que demonstra que mesmo após a perda de peso, as concentrações de leptina

produzidas pelo tecido adiposo continuaram elevadas e consequentemente, havia um efeito

estimulador na tireoide;

- Após análise do estado nutricional da paciente a partir da análise dos exames

laboratoriais de vitaminas, constatou-se a falta de adesão aos polivitamínicos, visto que os

exames refletem as deficiências nutricionais graves, em especial a vitamina D e ferro sérico.

Destaca-se a importância de uma abordagem multiprofissional e um sistema laboratorial com

registro de dados atualizados, para um melhor acompanhamento pré e pós-operatório de cada

paciente submetido à cirurgia bariátrica;

- A paciente apresentou polifarmácia após a cirurgia bariátrica, o que favoreceu o

surgimento de interações medicamentosas relevantes. Neste sentido, evidencia-se a

necessidade de intervenção farmacêutica para uma melhor organização de administração de

medicamentos, assim como o entendimento dos dados laboratoriais, em especial o TSH

devido à condição de hipotireoidismo e as interações medicamentosas.
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Por fim, ressalta-se a importância de uma correta adesão ao tratamento, que deve ser

instituída de forma individualizada, sendo sempre reforçada a finalidade de cada fármaco

presente no tratamento das doenças crônicas e suplementação vitamínica pós-cirúrgica. Além

disso, a interação dos medicamentos utilizados com os alimentos e entre si se torna

extremamente relevante para alcançar os objetivos almejados no tratamento farmacológico.
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ANEXO A – Aprovação pelo comitê de ética
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