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Hipertiroidismo agudo: um
possivel caso de sindroma de
Marine Lenhart

Valter Filipe Moreira,™? Andreia Teles Ribeiro?

RESUMO

Introducéo: O hipertiroidismo (HT) é uma patologia que ocorre devido a sintese e secrecdo excessiva de hormonas tiroideias
pela glandula tiroideia, estimando-se que a sua prevaléncia a nivel mundial se situa entre 1,2 e 1,6%. A principal etiologia do
HT é a doenca de Graves (DG), seguida do bécio multinodular (BMN) téxico. As manifestacdes clinicas do HT podem variar, des-
de o quadro assintomatico até ao quadro de tempestade tiroideia, uma situagdo rara de tirotoxicose aguda grave e potencial-
mente fatal. O sindroma de Marine Lenhart (SML) consiste num quadro de HT em contexto de coexisténcia de DG e BMN t6-
xico, sendo uma situagdo rara que ocorre em 0,8 a 2,7% dos pacientes com DG.

Descricdo do caso: Mulher de 50 anos, com antecedentes pessoais de BMN téxico ndo medicado, recorre a consulta de doen-
¢a aguda por quadro caracterizado por fraqueza extrema com impoténcia funcional para a marcha, insénia grave, labilidade
emocional e irritabilidade associada a palpitacées. Foi referenciada ao servico de urgéncia (SU) onde foi diagnosticada com HT
grave por DG, tendo ficado internada. Houve estabilizacdo clinica e laboratorial com melhoria dos sintomas e teve alta com o
provavel diagnéstico de SML.

Comentario: Este caso demonstra a importancia da monitorizacdo tiroideia e vigilancia sintoméatica dos doentes com patolo-
gia tiroideia de base. O médico de familia tem um papel fundamental no controlo destas situagdes por ter um acompanha-
mento longitudinal dos seus pacientes. Uma abordagem mais abrangente de cada doente e a articulagdo entre os cuidados de
saulde primdrios e secundarios permite a identificacdo de problemas clinicos especificos e tratamento precoce dos mesmos.

Palavras-chave: Hipertiroidismo; Tirotoxicose; Doencga de Graves.

INTRODUCAO
hipertiroidismo (HT) é uma patologia que
ocorre devido a sintese e secrecao excessi-
vas de hormonas tiroideias pela glandula ti-
roideia.'? Muitos autores distinguem HT de
tirotoxicose, sendo este ultimo um conceito mais
abrangente que inclui, para além de causas endégenas
de producdo hormonal pela tiroide, causas exégenas.**
A prevaléncia do HT é variavel, estimando-se que
sejaentre 1,2 e 1,6% a nivel mundial - 0,5 a 0,6% para o
HT clinico e 0,7 a 1% para o HT subclinico.'**"—e 0,8%
na Europa.® A sua prevaléncia aumenta com a idade e
é maior no sexo feminino.”®
A principal etiologia do HT é a doenca de Graves
(DG), ocorrendo em cerca de 75% dos casos,® seguida
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do bécio multinodular (BMN) téxico.!"*” Qutras causas
menos frequentes correspondem a adenoma da tiroi-
de toxico, tiroidite ou mais raramente intoxicagao me-
dicamentosa.>+57

A DG é uma patologia autoimune por producdo de
anticorpos antirrecetor da TSH (TRADb) que estimulam
orecetor dahormona estimulante tiroideia (TSH) e au-
mentam a producao endégena e libertacdo de hormo-
nas tiroideias.* E mais frequente no sexo feminino! e
o pico de incidéncia situa-se entre os 30 e os 60 anos.'®
O BMN toxico € uma patologia multinodular da glan-
dula tiroide em que os nédulos sao hiperfuncionantes
e produtores de hormonas tiroideias em excesso, sen-
do mais comum na popula¢do com idade mais avan-
cada, por volta dos 60 anos. E a causa mais frequente
de HT nas areas em que existe défice de iodo.>®

As manifestacgdes clinicas do HT podem variar desde
o quadro assintomadtico até ao quadro de tempestade

Rev Port Med Geral Fam 2021;37:357-61



358

relatosdecaso

tiroideia, uma situacgdo rara de tirotoxicose aguda grave
e potencialmente fatal.? Os principais sintomas sdo in-
tolerancia ao calor, palpitacées, tremor, irritabilidade e
ansiedade, insénia, fadiga, perda de peso, aumento do
apetite e diarreia.>® Existem outros sintomas, mais es-
pecificos da DG, como exoftalmia, edema peri-orbita-
rio, diplopia, mixedema pré-tibial e acropatia tiroideia
(edema dos tecidos moles das méaos e hipocratismo di-
gital).>* Numa situacdo de HT agudo existe taquicardia
com aumento da tensao arterial (TA), cansaco extremo
e fraqueza muscular, diaforese, podendo evoluir para
tempestade tiroideia caracterizada por febre, fibrilacao
auricular, insuficiéncia cardiaca, sintomas neuropsi-
quiétricos, terminando em coma e morte.>?

O diagnéstico do HT é clinico e laboratorial, sendo
o quadro classico caracterizado por uma TSH baixa e
tiroxina livre (fT4) e tri-iodotironina livre (fT3) eleva-
das."* A TSH é o marcador mais sensivel e especifico
para diagnoéstico de patologia tiroideia.'>* Em alguns
casos, aTSH pode estar baixa e afT4 e fT3 encontrarem-
-se dentro dos valores normais, situacao esta que cor-
responde a um HT subclinico.*5” Na DG, para além das
alteracdes na funcao tiroideia, os TRAb encontram-se
elevados.!** A ecografia da tiroide e posteriormente a
cintigrafia de captacdo de iodo sdo meios complemen-
tares que podem ajudar no diagnéstico do BMN t6xi-
co.? Nos casos de HT agudo, para além do quadro cli-
nico, a TSH encontra-se suprimida e os valores de fT4
e fT3 bastante elevados.®

A patologia nodular da tiroide é bastante prevalen-
te, sendo possivel detetar por palpacdo em aproxima-
damente 5% das mulheres e 1% dos homens e deteta-
da em ecografia em 19 a 68% da populacdo.'® No en-
tanto, a maioria desses nddulos nao sao funcionantes
nem causam sintomas.!! A coexisténcia de nédulos ti-
roideus com a DG pode ocorrer em cerca de 35% dos
casos e entre 0,8 a 2,7% dos pacientes, os nédulos exis-
tentes sdo hiperfuncionantes, situacdo essa denomi-
nada por sindroma de Marine Lenhart (SML).'*'* Esta
sindroma rara foi descrita pela primeira vez em 1911'°
e, embora estejam descritos varios casos,'® os critérios
de diagnéstico sdo variaveis e ainda ndo estdo bem es-
tabelecidos.”®'” Neuman e colaboradores propuseram,
em 2018, os seguintes critérios de diagndstico simpli-
ficados: 1) HT com DG comprovado por valores anali-
ticos da funcdo tiroideia e TRAb positivos; 2) aumento
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da captacgao de iodo radioativo e presenca de nédulos
frios e quentes na cintigrafia tiroideia; e 3) biopsia ti-
roideia revelando lesdo hiperplasica ou adenoma foli-
cular."”

O caso apresentado descreve uma situagdo de hi-
pertiroidismo agudo grave numa mulher de 50 anos e
pretende elucidar/alertar para a importancia da sus-
peicdo clinica em pacientes com sintomas inespecifi-
cos.

DESCRICAO DO CASO

PB., sexo feminino, 50 anos, natural e residente em
Lisboa, solteira, raga caucasiana, empregada de limpe-
za. Apresenta, como antecedentes pessoais, hiperten-
sdo arterial (HTA), medicada com candesartan + hi-
droclorotiazida 16mg + 12,5mg e controlada, dislipide-
mia medicada com atorvastatina 10mg, estenose aodr-
tica moderada seguida na consulta de cardiologia,
excesso de peso [indice de massa corporal (IMC) de
28,7kg/m? e HT por BMN desde os 35 anos, seguida em
consulta de endocrinologia e medicada com tiamazol
até 2018, quando teve alta com recomendacao de vigi-
lancia anual e de suspensao da medicacao por estabi-
lizacdo dos valores tiroideus (entre 2018 e 2020 valores
dafuncao tiroideia normais). Como hébitos, a referir ta-
bagismo de 10 cigarros/dia. Nega alergias e apresenta
o plano nacional de vacinagao (PNV) atualizado. Nao
apresenta antecedentes familiares relevantes.

Recorre a consulta programada de HTA na unidade
de satide familiar (USF) em 14/07/2020, onde refere
maior cansago para grandes esforgos, principalmente
no trabalho, sem outra sintomatologia associada. Ao
exame objetivo (EO) apresentava peso 74,5kg, TA
120/60mmHg, frequéncia cardiaca (FC) de 69bpm, aus-
cultacao cardiopulmonar (ACP) com sopro sistélico
grau IV/VI audivel em todo o precérdio (ja conhecido
anteriormente) e auséncia de edemas dos membros in-
feriores (MI). Foram pedidas andlises de controlo de
HTA com funcao tiroideia e ecografia da tiroide.

Em 29/07/2020 recorre de novo a consulta progra-
mada para mostrar o resultado dos exames. A ecogra-
fia da tiroide revelou “glandula tiroideia globosa, de
contornos bosselados e de dimensdes aumentadas com
ecoestrutura heterogénea e multinodular com diver-
sos nddulos em ambos os 16bulos”. Analiticamente,
TSH 0,037 wU/mL (0,5-4,0 uU/mL) e fT4 25pmol/L



(12- 22pmol/L), sem outras alteracoes. Mantinha ain-
da cansago progressivo para grandes esforcos, agora
associado a maior irritabilidade e ansiedade, insénia
inicial, episédios esporddicos de palpitacdes e intole-
rancia ao calor. Ao EO apresentava TA 120/68mmHg, FC
93bpm e tiroide palpéavel de dimensdes aumentadas.
Foi assumido possivel hipertiroidismo descompensa-
do como etiologia das queixas apresentadas e referen-
ciou-se com urgéncia a consulta de endocrinologia.

Em 24/08/2020, a utente, que ainda nio tinha tido
consulta de endocrinologia, recorre a consulta aberta
na USF por agravamento do quadro clinico, apresen-
tando fraqueza e cansaco extremo com mialgias em
ambos os MI com impoténcia funcional importante
paraamarcha, insénia grave a trés dias, labilidade emo-
cional e irritabilidade associada a palpitagoes. Ao EO
apresenta peso 71kg (perda de 3,5kg em menos de um
més), TA 110/68mmHg, FC 105bpm com pulso radial
ritmico e simétrico, ACP sem alteracoes de novo, MI
sem edemas ou sinais de trombose venosa profunda
(TVP), dor na regiao gemelar bilateral, pior a esquerda
e com sinal de Homans positivo a esquerda. Por sus-
peita de hipertiroidismo agudo e/ouTVP a esquerdare-
ferenciou-se ao servico de urgéncia (SU).

No SU, no mesmo dia, realizou avaliacdo analitica
que revelou TSH < 0,008 pU/mL (0,5-4,0 uU/mL),
fT4 > 100pmol/L (12-22pmol/L), fT3 37,9pmol/L
(3,1-6,8pmol/L), TRAb 23,9 U/L (< 1,58 U/L) e D-dime-
ros 831ng/mL (< 500ng/mL), eletrocardiograma (ECG)
em ritmo sinusal e com FC de 95bpm e ecodoppler ve-
noso dos MI sem alteracdes. Foi assumido hipétese
diagnéstica de hipertiroidismo grave por doenca de
Graves, medicou-se com tiamazol 10mg de 8/8h e pro-
panolol 40mg de 12/12h e a utente ficou internada no
servico de endocrinologia. Durante o internamento foi
observada por oftalmologia, que descartou complica-
¢oes oculares e esteve sempre hemodinamicamente es-
tavel, com perfil tensional e FC controlados, verifican-
do-se uma melhoria sintomatica e analitica, tendo tido
altaem 31/08/2020, com fT4 52pmol/L e fT3 14,3pmol/
/L e com o possivel diagnéstico de tireotoxicose por
sindroma de Marine Lenhart. Manteve medicacao cr6-
nica habitual, associando-se tiamazol 10mg de 8/8h e
propanolol 40mg de 12/12h.

Em 15/09/2020 teve teleconsulta de reavaliacdo na
USF ap6s internamento, referindo melhoria substancial
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do quadro clinico apesar de ainda manter algum can-
saco para grandes esforcos e mialgias dos MI, princi-
palmente no trabalho. Em 16/10/2020, na consulta de
endocrinologia, realiza nova avaliacao analitica que re-
velouTSH 0,012 U/mL, fT3 8,0pmol/L e fT4 9,98pmol/L
e ecografia da tiroide, onde mantinha “tiroide aumen-
tada com desvio lateral da traqueia para a esquerda,
muito vascularizada e heterogénea com multiplos né-
dulos”. Clinicamente encontrava-se bem, apresentan-
do apenas ligeiro cansaco para grandes esforgos. Fez-
se ajuste de medicacdo com reducdo de tiamazol para
15mg/dia e foi proposta intervencdo cirdrgica com ti-
roidectomia total que a utente aceitou, ficando a aguar-
dar a mesma.

COMENTARIO

O tratamento do HT consiste no controlo sintoma-
tico e no tratamento da etiologia, sendo que o mesmo
depende da idade, sintomatologia, comorbilidades e
preferéncia do utente.? Todos os pacientes sintomati-
cos devem ser tratados com um B-bloqueante.?® Rela-
tivamente a resolucao do HT em si existem trés opcoes
terapéuticas — a utilizacdo de fairmacos antitiroideus
(tiamazol ou propiltiouracil), utilizacdo de iodo radio-
ativo ou ainda a tiroidectomia total, sendo que ambas
sdo eficazes na DG e no BMN téxico.>® No SML o trata-
mento recomendado como primeira linha sdo os far-
macos antitiroideus, podendo ser utilizado iodo radio-
ativo nos casos resistentes ou nos pacientes com im-
portantes efeitos adversos a medicagdo. Em situacoes
resistentes ao tratamento e nos casos com importante
BMN, a cirurgia é a melhor opg¢do.’*'® E importante es-
tar alerta para esta situacao nos casos de DG, princi-
palmente quando esta requer doses elevadas de medi-
cacdo ou quando ha recorréncia da sintomatologia
apo6s suspensdo dos antitiroideus.*

Neste caso em particular optou-se pelo controlo sin-
tomético na fase aguda e tratamento com o antitiroi-
deu tiamazol, com melhoria substancial da funcao ti-
roideia e estabilizacdo sintomatica.

A recorréncia apo6s suspensdo de medicacao ocorre
em 30 a 70% dos casos de DG, principalmente no
primeiro ano apés descontinuacao, podendo desenca-
dear uma situacdo de HT agudo que pode ser grave e
evoluir para tempestade tiroideia.? A tempestade tiroi-
deia é uma entidade rara, que ocorre em 1 a 5% dos
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pacientes admitidos no hospital por tirotoxicose com
uma taxa de mortalidade entre 8 a 25%.* Os principais
fatores de risco para a sua ocorréncia sdo doenca agu-
da, trauma, cirurgia, stress ou gravidez.*® Esta situacao
pode ser distinguida do HT agudo pela existéncia de
disfungao multiorganica grave, utilizando os critérios
de Burch e Wartofsky, que se baseia em parametros
como a temperatura central, sintomas do sistema ner-
voso central, sintomas de disfuncao gastrointestinal e
hepatica, a FC, existéncia de insuficiéncia cardiaca e fi-
brilacdo auricular.* O tratamento consiste em suporte
de vida e controlo da disfungdo multiorganica, bem
como do HT.*®

Este caso clinico descrito demonstra uma situacao
de HT grave, mas sem critérios clinicos de tempestade
tiroideia, numa doente com BMN de base nao medi-
cada por aparente controlo de funcéo tiroideia. A doen-
te apresentava um quadro clinico tipico de HT des-
compensado, com alguns sintomas que poderiam in-
dicar possivel gravidade, como a fraqueza extrema com
impoténcia funcional e a ins6nia total, mas sem sinais
suspeitos de disfuncao organica grave, como crise hi-
pertensiva, taquicardia, febre ou sinais ou sintomas de
insuficiéncia cardiaca. Analiticamente foi confirmado
quadro de HT grave, com valores de hormonas tiroi-
deias muito elevados. Além disso, apresenta critérios de
DG, o que a enquadra no diagnéstico possivel de SML
por possuir antecedentes pessoais de BMN téxico e eco-
grafia tiroideia recente que demonstra patologia mul-
tinodular da tiroide. No entanto, o diagnéstico defini-
tivo s6 seria possivel através de cintigrafia tiroideia com
captacao de iodo e talvez biopsia, mas tais exames nao
foram possiveis de realizar. Esta situagdo de descom-
pensacao evoluiu possivelmente de forma progressiva
ao longo de meses, com um avanco mais rapido no ul-
timo més antes do internamento.

A monitoriza¢do da funcao tiroideia destes pacien-
tes com patologia tiroideia de base é importante, de-
vendo ser realizada a cada um a trés meses durante os
primeiros seis a doze meses.? Este caso permite salien-
tar também o papel da vigilancia sintomaética e suspei-
¢ao precoce do quadro clinico de descompensacao,
muitas vezes caracterizado por sintomas inespecificos.
A inespecificidade ocorrida nesta situacdo é um pro-
blema em muitas patologias, dificultando o diagnoésti-
co e atrasando o tratamento, por vezes podendo levar
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aconsequéncias graves. Como tal, o conhecimento dos
antecedentes pessoais e a realizacdo de uma boa anam-
nese e exame objetivo sdo essenciais na ultrapassagem
deste obstaculo.

Em situacdes como esta, o médico de familia (MF)
tem um papel fundamental, pois tem um acompanha-
mento longitudinal dos seus pacientes, prestando cui-
dados de satide personalizados ao longo do tempo. Este
fator é essencial na abordagem de quadros clinicos
inespecificos e sua orientacdo, como acabou por ocor-
rer no caso descrito. Além disso, é responsavel pelo
acompanhamento mais regular da maioria das patolo-
gias cronicas, contribuindo para o seu controlo. O MF
também gere situagdes agudas, muitas vezes evitando
idas desnecessdrias ao SU, avaliando a real necessida-
de da articulacdo com o mesmo. A abordagem abran-
gente de cada paciente, tendo em conta os seus varios
contextos, também traz vantagens na identificagao de
problemas clinicos especificos e na sua gestdo, contri-
buindo para o envolvimento de cada doente na sua sad-
de.

Salienta-se igualmente a importancia dos cuidados
de satide primdrios como porta de entrada principal do
sistema de satide, sendo fundamental uma boa acessi-
bilidade para o funcionamento do mesmo, facto este
demonstrado no presente caso —a utente recorreu pre-
cocemente a USE tendo-lhe sido prestada uma resposta
atempada e eficaz.

Por fim, este caso demonstra também a importan-
ciadaarticulacdo entre os cuidados de satide primarios
e secunddrios na gestdo de patologias agudas e croni-
cas, facilitando o diagnodstico e tratamento precoce e
eficaz das mesmas.
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ABSTRACT

ACUTE HYPERTHYROIDISM: A LIKELY MARINE LENHART SYNDROME'S CASE REPORT

Introduction: Hyperthyroidism (HT) is a pathology that occurs due to the synthesis and excessive secretion of thyroid hor-
mones by the thyroid gland and its prevalence worldwide is between 1.2 to 1.6%. The main etiology of HT is Graves' disease
(GD), followed by toxic multinodular goiter (MNG). The clinical manifestations of HT can vary from asymptomatic to a thyroid
storm, a rare situation of severe acute and potentially fatal thyrotoxicosis. Marine Lenhart syndrome (MLS) consists of an HT
that coexists with a toxic MNG and GD. It is a rare situation that occurs in 0.8 to 2.7% of patients with GD.

Case description: A 50-year-old woman, with a personal history of unmedicated toxic, MNG, goes to an appointment due to
an extreme weakness with functional impotence for walking, severe insomnia, emotional lability, and irritability associated with
palpitations. She was referred to the emergency department where she was diagnosed with severe HT due to GD, having been
hospitalized. There was clinical and laboratory stabilization with an improvement of symptoms, and she was discharged from
the hospital with the probable diagnosis of MLS.

Comments: This case demonstrates the importance of thyroid monitoring and supervision of symptoms in patients with thy-
roid disease. The family doctor has a fundamental role in controlling these situations because of the longitudinal monitoring
of their patients. A broader approach to each patient and the link between primary and secondary health care allow the iden-
tification of specific clinical problems and their early treatment.

Keywords: Hyperthyroidism; Thyrotoxicosis; Graves' disease.
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