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MARIA LINA BRITO DIAS; ISABELA BARROS TAVEIRA; ISABELLA SOUSA LIMA;
MARIAH RIBEIRO MARTINS; NATALIA CAMPOS TRINDADE

RESUMO

Autoimunidade € um mau funcionamento do sistema imune, que gera reacdes contra células ou
tecidos proprios, quebrando a autotolerancia. Apos a pandemia do Covid-19, quadros de
pacientes com desenvolvimento de tireoidites e/ou apresentacdo de auto anticorpos contra as
células da tireoide estdo sendo associados a infec¢ao antecedente pelo virus SARS-CoV-2, visto
que esses demonstram auséncia de histdria prévia de disfuncdo tireoidiana ou estado prévio
eutireoideo (mesmo com conhecimento de alguma doenga da tireoide). O resumo expandido
em questdao tem como objetivo entender a validade dessa relacdo entre as reagdes imunoldgicas
que ocorrem no organismo e afetam essa glandula enddcrina, e as infec¢des parasitarias agudas
geradas pelo SARS-CoV-2. A busca de informagdes para essa andlise se deu por meio de uma
revisdo sistemdtica de literatura, que usou como base de dados as plataformas PubMed e Scielo.
A partir de relatos de caso e outras revisdes de literatura selecionadas, foram encontrados
resultados que esclarecem a interferéncia dos processos inflamatérios graves na autotolerancia
do sistema imune. O mecanismo inflamatério do SARS-CoV-2, em especial, recebe atencao
devido as citocinas envolvidas e a0 mimetismo molecular existente entre o virus e as proteinas
da tireoide. Assim, esse deve ser levado em consideracdo no diagnoéstico de tireoidites
autoimunes, como Doenca de Graves e Tireoidite de Hashimoto, as principais doencgas
autoimunes identificadas nos artigos analisados. Conclui-se, portanto, que a hipétese dessa
associacdo € forte, mas como nao hd unanimidade entre os autores sobre a sua relevancia e os
mecanismos nio estdo completamente esclarecidos, os estudos devem continuar, a fim de
aprofundar o conhecimento acerca do tema.
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1 INTRODUCAO

A resposta autoimune aos antigenos da tireoide conta com predisposicdo genética

(Khaja et al.,, 2022). No entanto, tabagismo, estresse, ingestdo de iodo, infeccdes
(principalmente virais) e medicamentos como a amiodarona podem estar envolvidos no
desenvolvimento das DATs (Doencas Autoimunes da Tireoide) atuando como estressores
(Brancatella et al., 2023).
A doenga de Hashimoto (DH) (ou tireoidite de Hashimoto), que tem a maior prevaléncia dentre
todas as doengas autoimunes, (Knack et al., 2021) e a doenga de Graves (DG) sdo os tipos mais
comuns de doencas autoimunes da tireoide (DATs). A primeira estd associada a producdo de
anticorpos contra a peroxidase tireoidiana (enzima que atua na sintese hormonal) e contra a
tireoglobulina (Knack et al., 2021), gerando hipotireoidismo (Brancatella et al., 2023). A
Doenca de Graves, cuja caracteristica autoimune estd no ataque a receptores de tireotropina,
leva a um quadro de hipertireoidismo (Brancatella et al., 2023).
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Como mencionado anteriormente, a manifestacdo tanto da Doenca de Hashimoto quanto
da Doenca de Graves, enquanto doencgas autoimunes, possu€m CONEXao COm Processos
inflamatdrios agudos, como os causados por infec¢des virais. Um possivel exemplo disso € a
relacdo com a Covid-2019, doenga respiratdria que provoca sintomas como febre, tosse seca e
perda de olfato e paladar (Fallahi et al., 2023). Os exames de sangue geralmente evidenciam
leucopenia e linfopenia, e o virus causador, SARS-CoV-2, quando interiorizado pelo
organismo, gera uma ativacao imunitdria sist€émica (Ghareebian e Mariash, 2022) e a liberacao
desenfreada de pré-citocinas inflamatérias prejudiciais a funcdo da tireoide (Fallahi et al.,
2023). Assim, nesta revisdo, objetiva-se elucidar essa potencial relacdo entre doencas
tireoidianas autoimunes e 0 SARS-CoV-2.

2 MATERIAIS E METODOS

Foi realizada uma revisio de literatura sistemdtica nas bases de dados PubMed e Scielo,
a partir dos termos de busca (((hashimoto’s thyroiditis) OR (autoimmune thyroid disease))
AND ((SARS-CoV-2) OR (covid-19))), com ajuda dos operadores booleanos OR e AND, para
integracdo de sentido entre os termos utilizados.
Na plataforma Scielo, ndo houveram resultados que incluissem os termos pesquisados, o que
indica uma falta de conhecimento disponivel acerca do desenvolvimento de doengas
autoimunes da tireoide inserido no contexto das infecc¢des pelo virus SARS-CoV-2.
Por outro lado, na base PubMed foram encontrados 446 resultados, dos quais 9 foram
selecionados para a revisdo. Dentre os artigos pertinentes, foram incluidos trabalhos
relacionados a Doenca de Graves, Tireoidite de Hashimoto e outras formas de autoimunidade
tireoidiana, a maioria disponivel em lingua inglesa. Porém, foram excluidos materiais que ndo
discutiam a Covid-19 como fator participante do desenvolvimento dessas doengas, ou cujo foco
se encontrava na relacdo entre elas e vacinas.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

O SARS-CoV-2 (Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2), causador da
covid-19 e responsavel pela pandemia que acumulou mais de 750 milhdes de pessoas infectadas
(Fallahi et al., 2023), se tornou alvo de pesquisa devido ao impacto de nivel global, inclusive
no que se refere a como pode estar relacionado a outras doengas (Brancatella et al., 2023).
Durante e ap6s o periodo pandémico do SARS-CoV-2, a identificacdo de novos casos ou
remissdo de doencas autoimunes da tireoide (DATSs) apds infec¢do por esse patdgeno apontam
uma possivel relagdo entre o virus e quebra da autotolerancia em individuos geneticamente
predispostos as DATs.

Entre os casos relatados nos estudos que sustentam essa associag¢do, foram frequentes
os de individuos com doenca de Graves (DG). Um dos pacientes, com DG em remissio ha 30
anos, teve retorno da doencga apds infec¢do (Brancatella et al., 2023). Além disso, dois homens
sem histérico de DG foram diagnosticados com a doenca. No primeiro, de 28 anos, o
diagndstico ocorreu semanas apos a infec¢do (teve covid-19 de maneira leve) (Sousa et al.,
2022). No outro individuo, o diagndstico de DG foi feito dias apds o teste positivo para SARS -
CoV-2 (48 anos, ja havia suspeita de tireoidite quando iniciou o tratamento para covid-19)
(Ghareebian e Mariash, 2022). Mohammed et al., 2021 relata o caso de uma mulher chinesa, de
28 anos, em estado eutireoideo apds tratamento para DG hd 5 anos, apresentou sintomas
hipertireoideos 28 dias apds diagndstico de covid-19.

A Doenca de Graves € a principal causa de hipertireoidismo (Mohammed et al., 2021).
Um ponto citado € que em pacientes com DG, hd relatos de niveis elevados de IL.-6 na evolucao
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da doenca, além disso, a IL-6 € um dos indutores de resposta inflamatéria do SARS-CoV-2.
(Ghareebian e Mariash, 2022).

Outra DAT cujos diagndsticos ou recidiva pds covid-19 foram analisados foi a doenca
de Hashimoto (DH). Essa tireoidite autoimune € considerada a doenga tireoidiana mais comum
(Knack et al., 2021). Uma paciente de Sao Paulo, 33 anos, ja tinha histérico de DH, que estava
em remissdo. Vinte dias apds a infecg¢do, sintomas de hipotireoidismo surgiram, e se
desenvolveu DH. (Knack et al., 2021). Para mais, outra paciente, de 42 anos, estava com fun¢do
enddcrina da tireoide normal apesar do histérico de DH. No entanto, houve alteracdo da fungao
da glandula ap6s infec¢do por SARS-Cov-2 (Brancatella et al., 2023).

Dados referidos por Knack et al., 2021 revelam que estudos da tireoide de pacientes
infectados pelo SARS-Cov-2 apresentaram lesdes das células foliculares (responsdveis pela
producdo dos hormonios tireoidianos T3 e T4). Porém, em autdpsias de pacientes que tiveram
covid-19 ndo foram observadas particulas virais na glandula, o que segundo o autor, aponta
para uma interferéncia indireta sobre o 6rgdo no desenvolvimento de tireoidite de Hashimoto.

Mizuno et al., 2021 também descreve um caso ligeiramente especial, de tireoidite pds-
parto (TPP) em paciente, dias apds a alta devido a covid-19. Nesse caso, o autor relata que a
mulher tinha DH indolor, mas estava estado eutireoideo antes da infeccdo. Apesar da hipdtese
de relacdo do SARS-CoV-2 com a tireoidite devido a sucessdao dos acontecimentos, Mizuno et
al., 2021 explica que ndo ha provas diretas desta causalidade, pela auséncia de exame
histoldgico de tireoide, por exemplo.

Nas tireoidites subagudas, os sintomas sdo secundarios as infecgdes e tais inflamagdes
também foram relatadas em pessoas que tiveram covid-19 de maneira leve, porém as chances
de desenvolver hipotireoidismo permanente sdo mais altas (Brancatella et al., 2023). Quanto as
doencas autoimunes da tireoide, como DG e DH citadas, a sua relacio com COVID-19 ¢é
especulativa e ainda deve ser mais estudada (Brancatella et al., 2023). No entanto, entre as
principais explicagdes para essa possivel associacdo estdo: a hiperestimulacdo do sistema
imunoldgico e o mimetismo molecular (Brancatella et al., 2023).

A hiperestimulacdo do sistema imune ocorre, entre outros modos, pela multiplicacdo
das citocinas pré inflamatdrias (Fallahi et al., 2023), “tempestade de citocinas” devido ao
aumento da atividade TH1/Th17 (Knack et al., 2021). Quanto ao mimetismo molecular, Fallahi
et al., 2023 relata que ha homologia entre peptideos humanos e do SARS-CoV-2. A proteina
peroxidase tireoidiana (TPO) possui semelhanga com as principais proteinas desse virus, e esse
¢ um exemplo de reacdo cruzada. (Fallahi et al., 2023).

Segundo Brancatella et al., 2023, profissionais da drea da saide ndo tem uma opinido
unanime sobre a necessidade de avaliar a funcdo tiredidea apds a infeccdo, pois alguns
argumentam que os casos envolvidos nesse contexto sdo pouco frequentes. O autor cita que nao
houve aumento da incidéncia de DG nem de DH, mas também lembra que muitos casos de
tireoidite de Hashimoto permanecem assintomaticos, ou que o hipotireoidismo nem sempre é
imediato a deflagracdo da autoimunidade. (Brancatella et al., 2023).

4 CONCLUSAO

Diante do exposto, € possivel sugerir que a infeccio SARS-CoV-2 proporciona um
quadro favoravel ao aparecimento de doencgas autoimunes da tireoide, sendo a alta incidéncia
de distirbios dessa glandula e da imunidade (principalmente casos de doenca de Graves) em
individuos pds-infectados por SARS Cov-2 um fator relevante.

Entretanto, hd uma necessidade de realizacio de mais estudos e acompanhamento de
pacientes que foram afetados pela Covid-19 para analisar o desenvolvimento das doengas
autoimunes da tireoide nesse cendrio. Apesar da linearidade do surgimento de alteragcdes pds-
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infeccdo contribuir para a associacdo entre essas varidveis, tal relacdo carece de maior
investigacdo para que seus mecanismos sejam concretamente estabelecidos.

Por fim, as doencgas autoimunes da tireoide devem ser levadas em consideragdo no
diagndstico diferencial em pacientes que possuam alteracdo de hormodnios tireoidianos apos
serem acometidos por Covid-19.
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