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RESUMO

Este artigo explora as manifestagdes clinicas em pacientes com diagndstico simultaneo de
Tireoidite de Hashimoto (TH) e Lupus Eritematoso Sistémico (LES) ressaltando a interacdo
entre essas patologias e abordando a associacdo entre a TH e o LES, destacando que ambas
compartilham mecanismos imunoldgicos, como ativacdo de linfocitos T autorreativos e
producdo de autoanticorpos. A prevaléncia de doencas tireoidianas autoimunes é elevada
em pacientes com LES, mesmo na auséncia de manifestacdes clinicas claras. Essa
coexisténcia agrava sintomas como fadiga, manifestacbes cutaneas e disfuncdes
cardiovasculares, dificultando o diagndstico e o manejo. Nesse contexto, este estudo
enfatiza a importancia do diagndstico precoce e do monitoramento continuo incluindo
triagem tireoidiana regular e controle da inflamacgdo sistémica para prevenir complicacGes.
Além disso, o tratamento inclui reposi¢ao de Levotiroxina para TH e manejo individualizado
com imunossupressores no LES.Outro fator imprescindivel é a educacao dos pacientes e a
integracdo entre especialidades médicas que sdo fundamentais para otimizar os desfechos
clinicos.
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Clinical implications of Hashimoto's Thyroiditis in patients
with Systemic Lupus Erythematosus

ABSTRACT

This article explores the clinical manifestations in patients with a simultaneous diagnosis of
Hashimoto's Thyroiditis (HT) and Systemic Lupus Erythematosus (SLE), highlighting the
interaction between these pathologies and addressing the association between HT and SLE,
emphasizing that both share immunological mechanisms, such as activation of autoreactive T
lymphocytes and production of autoantibodies. The prevalence of autoimmune thyroid
diseases is high in patients with SLE, even in the absence of clear clinical manifestations. This
coexistence aggravates symptoms such as fatigue, skin manifestations and cardiovascular
dysfunctions, making diagnosis and management difficult. In this context, this study
emphasizes the importance of early diagnosis and continuous monitoring including regular
thyroid screening and control of systemic inflammation to prevent complications. In addition,
treatment includes Levothyroxine replacement for HT and individualized management with
immunosuppressants in SLE. Another essential factor is patient education and integration
between medical specialties, which are fundamental to optimize clinical outcomes.
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INTRODUCAO

As doencas autoimunes englobam sindromes clinicas variadas,
caracterizadas por alteracdes na resposta imunoldgica normal resultando na
perda de tolerancia a componentes proprios do organismo. Essas doencgas
podem ser classificadas como sist€micas ou 6rgao-especificas (Bartels et al.,
2015). Entre as inflamatorias sistémicas, incluem-se a artrite reumatoide, o
LES, a dermatomiosite, a polimiosite, a esclerose sist€mica, as vasculites e a
sindrome de Sjogren (SS). J4 no grupo das 6rgdo-especificas, em que danos
autoimunes afetam tecidos especificos, destacam-se o Diabetes Mellitus tipo
1, a doenca de Graves, a TH, a anemia perniciosa, a doenca de Addison e a
miastenia gravis (Bartels et al., 2015).

Essas doencas compartilham caracteristicas epidemioldgicas, clinicas
e sorologicas, sao mais prevalentes em mulheres, associam-se a producao de
autoanticorpos e alteracdes imunoldgicas, como a ativagdo anormal de
linfécitos e a reducdo de células natural killer. Além disso, dividem-se em
predisposicoes genéticas com evidéncias de forte associagao com o haplotipo
HLA-DR3. A ocorréncia concomitante de mais de uma doenca autoimune
orgao-especifica em um mesmo individuo € maior que o esperado por acaso
e € conhecida como sindrome poliglandular tipo II (Byron et al., 2017).

Devido a essa predisposicdo genética envolvida, ¢ comum que
pacientes apresentem simultaneamente doencas autoimunes sist€émicas e
alteragdes autoimunes da tireoide. Esse fendmeno pode estar associado a um
desequilibrio de ligagdo (“’linkage disequilibrium’’) no complexo HLA, em
que certos alelos sdo transmitidos com maior frequéncia do que o esperado
favorecendo, desse modo, o desenvolvimento simultaneo de multiplas
condi¢Oes autoimunes (Byron et al., 2017).

Em 1961, White e Hijmans descreveram os primeiros casos de
coexisténcia entre tireoidite autoimune e LES, sugerindo que a disfungio
tireoidiana € mais prevalente em pacientes com LES do que na populacdo
geral. Essa associacao € reforcada pelos niveis frequentemente elevados de
TSH nesses pacientes indicando, assim, um maior risco de alteracdes
tireoidianas. No entanto, os sintomas da disfungdo tireoidiana podem se
confundir com os do LES, dificultando o diagnéstico clinico e atrasando
intervengdes terapéuticas (Domingues., 2015).

Além disso, a presenga de autoanticorpos contra a tireoide, como anti-
TPO, ¢ significativamente maior em pacientes com LES, especialmente em
criangas, onde a prevaléncia pode alcancar 43%( Brasil., 2024). Apesar
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disso, o papel desses autoanticorpos na origem das disfuncdes tireoidianas
ainda ndo estd completamente esclarecido. Em adultos, a incidéncia de
alteracdes tireoidianas varia amplamente, mas o hipotireoidismo primaério €
relatado em cerca de 6,6% a 9,5% dos casos (Brasil., 2024).

A TH € uma doenca autoimune que causa inflamacdo cronica da
tireoide por meio de uma reagdo autoimune contra antigenos tireoidianos
levando a destrui¢ao gradual do tecido tireoidiano e ao desenvolvimento de
hipotireoidismo. Ela é caracterizada pela producdo de autoanticorpos contra
a tireoglobulina (anti-Tg) e a peroxidase tireoidiana (anti-TPO) acarrendo
sintomas como fadiga, ganho de peso, constipagdo, intolerancia ao frio, pele
seca e depressdo. O diagndstico € confirmado por niveis elevados de TSH,
baixos niveis de T4 livre e presenca de anticorpos tireoidianos (Eberhard et
al., 2019).

Ja o Lupus Eritematoso Sistémico (LES) é uma doenca inflamatdria
cronica, multissistémica, de etiologia desconhecida e de natureza auto-
imune, caracterizada pela presencga de diversos auto-anticorpos. Evolui com
manifestacdes clinicas polimérficas, com periodos de exacerbacdes e
remissdoes. O desenvolvimento da doenca estd ligado a predisposi¢do
genética e fatores ambientais, como luz ultravioleta e alguns medicamentos,
como hidralazina, procainamida e hidantoinatos. Ele decorre da produgdo de
diversos autoanticorpos incluindo anti-DNA, anti-Sm e anti-Ro/SSA
(Eberhard et al., 2019). Sua patogenia € caracterizada por lesoes teciduais
provocadas por reagdes imunoldgicas, com formagdo de complexos
antigeno-anticorpo e fixacdo de complemento, além da citotoxicidade
mediada por anticorpos (anti-hemadcias, antiplaquetdrios e antilinfocitos).O
quadro clinico é bem amplo com sintomas que podem incluir manifestagcoes
cutaneas como rash malar, fotossensibilidade e ulceras orais, sintomas
articulares como artrite e artralgia, acometimento renal como
glomerulonefrite lipica e. ndo raramente, manifestagdes sistemicas como
febre, fadiga e emagrecimento (Eberhard et al., 2019).

A relacdo entre TH e LES pode decorrer dos seguintes fatores:
predisposi¢do autoimune pois, pacientes com LES apresentam maior risco
de desenvolver outras doengas autoimunes, incluindo a TH; fatores genéticos
e ambientais pois esses pacientes compartilham predisposicdo genética, com
possivel envolvimento de genes do HLA pois essa associagdo parece estar
relacionada a alelos especificos do complexo maior de histocompatibilidade,
sendo os mais comumente relacionados HLA DR2, DR3 e DRS8 (Eberhard et
al., 2019; Fernandes et al., 2019). Além de fatores hormonais e ambientais
que podem atuar como gatilhos e, sobretudo, a prevaléncia, uma vez que,
estudos mostram que pacientes com LES tém uma prevaléncia aumentada de
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disfuncdo tireoidiana (hipotireoidismo ou tireoidite autoimune) em
comparagdo com a populacio geral (Eberhard et al., 2019).

Destarte, o presente trabalho reuniu um conjunto de estudos que
abordavam a presenca de TH e LES em pacientes com enfoque, sobretudo,
nas manifestacoes clinicas dessas patologias. A fim de alcancar uma
contribui¢do efetiva, hodiernamente, esta pesquisa € justificada a partir de
seu conteido abrangente quanto a temadtica, visando, sobretudo, agregar e
fortalecer o conhecimento ja presente na literatura sobre o tema atual.

METODOLOGIA

O presente estudo utilizou como metodologia a pesquisa bibliogréfica,
de cunho exploratorio, buscando analisar e compilar evidéncias cientificas
que tivesse um foco direcionado a compreensdo das implicacdes clinicas da
TH em pacientes portadoras de LES. Nessa perspectiva, este estudo foi
motivado pela questdo norteadora: quais sao as repercussoes clinicas da TH
em pacientes portadoras de LES? Trata-se, entdo, de uma revisao integrativa
que foi delimitada em seis etapas: 1) Identificagdo do tema e sele¢do da
hipétese ou questdo de pesquisa para a elaboracdo da revisdo; 2)
Estabelecimento de critérios de inclusdo e exclusdo de estudos nas bases de
dados; 3) Definicdo das informacdes a serem extraidas dos trabalhos
selecionados; 4) Avaliacdo dos estudos incluidos nesta revisdo; 5)
Interpretacdo dos resultados obtidos com as andlises; e 6) Apresentacdo da
revisdo do conhecimento. Logo, a pesquisa foi realizada em dezembro de
2024, por meio de um amplo levantamento bibliogréfico através de artigos
em que as bases de dados da pesquisa bibliografica foram utilizadas PubMed,
Google Scholar, Scielo e MEDLINE para busca usando os seguintes
descritores: "Clinical manifestations"”, "Hashimoto's thyroiditis", "Systemic
Lupus Erythematosus". Em relagdo ao operador boleano, o operador 16gico
de pesquisa utilizado foi “AND”.

Quanto aos critérios de inclusdo, integraram esse estudo artigos em
lingua inglesa e portuguesa publicados no intervalo entre 2000 e 2024. Antes
da avaliacdo critica, foram selecionados estudos de acordo com seus titulos
e resumos em etapas sendo realizada, dessa forma, uma identificacdo
associada a triagem e a elegibilidade. No que condiz aos critérios de
exclusdo, foram retirados textos em que havia fuga do tema e
incompatibilidade com o objetivo, artigos, em duplicidade, fora do intervalo
temporal descrito, que tinham como enfoque outras patologias e que nao
envolviam o espaco amostral em andlise. A vista disso, de acordo com os
descritores escolhidos foram selecionados um total de 12 estudos e, apds
andlise primaria e aplicacao dos critérios de elegibilidade, restaram 5 artigos
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que foram considerados vélidos para compor o presente estudo. Por
conseguinte, os dados obtidos foram extraidos e tabulados em uma planilha
do Excel e analisados pelos autores sendo destacados os principais pontos
inerentes a pergunta norteadora no presente estudo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A presenca simultanea de TH e LES pode ser atribuida a mecanismos
imunoldgicos compartilhados, como a ativacao de linfocitos T autorreativos
e a produgdo de autoanticorpos. Pesquisas indicam que individuos com LES
possuem um risco aumentado de desenvolver disfuncdes autoimunes da
tireoide(Fernandes et al., 2019; Eberhard et al., 2019). O processo
inflamatorio sist€émico associado ao LES pode intensificar o dano autoimune
a tireoide em pacientes com TH (Eberhard et al., 2019).

Alguns estudos apontam que as doencas autoimunes da tireoide sao
mais prevalentes entre pacientes com LES do que na populacao geral, mesmo
na auséncia de sintomas clinicos evidentes de disfunc¢do tireoidiana (Goh et
al., 2016; Fernandes et al., 2019; Eberhard et al., 2019). Ainda é debatido se
o LES é um fator de risco independente para anormalidades tireoidianas ou
se as condi¢des compartilham fatores de risco comuns. Apesar de o LES ser
uma doenca autoimune sistémica e as condigoes tireoidianas serem Orgao-
especificas, a base imunoldgica compartilhada justifica a inter-relacio entre
essas patologias (Eberhard et al., 2019).

Ademais, clinicos que tratam pacientes com LES t€ém de estar atentos
aos sinais e sintomas das doengas tireoidianas autoimunes. As manifestacoes
podem ser subclinicas e agravar os sintomas do LES, especialmente na fase
inicial da doencga, sendo o diagndstico precoce fator relevante para o melhor
prognostico do tratamento. Destarte, pesquisas para avaliagao da associagdo
do LES e desordens tireoidianas sao necessdrias para definir o beneficio do
rastreio bioquimico da fungao tireoidiana em pacientes com LES (Lin et al.,
2023).

Algumas manifestacOes clinicas correlacionadas dessa associacao sao:
fadiga crbnica que é um sintoma sobreposto frequente dificultando o
diagnodstico diferencial entre hipotireoidismo e atividade do LES;
agravamento de manifestacdoes cutaneas pois pele seca e queda de cabelo
podem ser exacerbadas pela presenca de ambas as condi¢des; complicacdes
cardiovasculares pois pacientes com TH e LES apresentam maior risco de
doengas cardiovasculares devido a inflamagdo cronica e dislipidemia
associada ao hipotireoidismo; disfun¢cdo cognitiva uma vez que sintomas
como dificuldade de concentracdo e "nevo cerebral" podem ser agravados
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pela interacdo entre as condi¢des e uma maior prevaléncia de anemia que
pode ocorrer devido ao LES, enquanto o hipotireoidismo também contribui
por reduzir a produgdo de eritropoietina (Oliveira et al., 2008).

Quanto ao manejo terapé€utico, ele deve ser realizado através de um
tratamento combinado, logo, para a TH deve ser realizada a reposicao
hormonal com Levotiroxina e ajustes baseados em sintomas e niveis de TSH
e, para o LES, o manejo deve ser individualizado, incluindo
imunossupressores (corticoides, antimaldricos ou imunomoduladores) para
controlar a atividade da doenca e avaliagdo regular de potenciais
complicacdes, como nefropatia e doengas cardiovasculares (Gregersen et al.,
2008). Por conseguinte, o diagndstico precoce com avaliacdo de fungio
tireoidiana em pacientes com LES pode evitar complicagcdes de um
hipotireoidismo ndo tratado, além disso, o controle da inflamacdo sistémica
por meio de um tratamento otimizado do LES pode reduzir o risco de
exacerbacdo de outras condi¢des autoimunes. Outro aspecto relevante é
oportunizar a educacdo do paciente, informando sobre sinais precoces de
disfun¢do tireoidiana para busca ativa de assisténcia médica de modo a
minorar possiveis desfechos clinicos desfavoraveis (Gregersen et al., 2008;
Oliveira et al., 2008).

Ademais, € imprescindivel o monitoramento continuo pois pacientes
com LES devem ser avaliados regularmente para disfuncdes tireoidianas,
especialmente se apresentarem sintomas sugestivos de hipotireoidismo
(Byron et al., 2017; Lin et al., 2023). Sendo assim, prara o diagndstico e
monitoramento € recomendada a triagem de disfuncdo tireoidiana com
dosagem de TSH, T4 livre, anti-TPO e anti-Tg em pacientes com LES,
especialmente na presenca de sintomas sugestivos de disfuncao tireoidiana;
avaliacdo da atividade do LES por meio da utilizacdo de indices validados,
como o SLEDAI para monitorar a inflamacao sistémica; além disso, realizar
o diagnodstico diferencial considerando outras causas de fadiga e sintomas

sistémicos, como anemia, depressdo ou efeitos colaterais de medicamentos
(Lin et al., 2023).

CONSIDERACOES FINAIS

A associagdo entre a TH e o LES reforca a relevancia do diagndstico
precoce e do manejo integrado dessas condi¢des em pacientes autoimunes.
A alta prevaléncia de disfuncao tireoidiana autoimune em pacientes lipicos
destaca a necessidade de triagem sistemdtica da fun¢do tireoidiana para
evitar complicacdes subdiagnosticadas, como o hipotireoidismo. Além
disso, a sobreposi¢ao de sintomas, como fadiga cronica, disfun¢do cognitiva

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 12 (2024), Page 2081-2092.



Implicagées clinicas da Tireoidite de Hashimoto em pacientes portadores de Lupus
Eritematoso Sistémico
Andrade et. al.

e manifestacdes cutaneas, pode dificultar o diagndstico diferencial, tornando
imprescindivel o monitoramento continuo e a abordagem multidisciplinar.

A inter-relacdo entre TH e LES também ressalta a importancia de
compreender os mecanismos imunoldgicos compartilhados, como a
predisposicdo genética e a ativagao de linfocitos T autorreativos, para melhor
direcionar intervengOes terapéuticas. A reposicdo hormonal com
Levotiroxina e o controle da inflamacdo sist€mica por meio de
imunossupressores sao fundamentais para o manejo eficaz dessas condigdes.

Por fim, a educacdo do paciente € essencial para garantir adesdo ao
tratamento e identificacdo precoce de complicacdes, promovendo melhores
desfechos clinicos. Estudos adicionais s@o necessdrios para esclarecer a
interacdo entre essas doencas e avaliar o impacto de intervengdes especificas
na qualidade de vida dos pacientes.
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