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RESUMO 

 

A Doença de Graves (DG) é uma afecção autoimune que causa hiperfunção 
tireoidiana, frequentemente tratada com radioiodoterapia com iodo-131(RIT). 
A RIT produz uma tireoidite intensa, resultando em fibrose intersticial, atrofia 
glandular e destruição do tecido glandular. Fatores como tireotoxicose severa, 
grande volume tireoidiano, sexo masculino e baixa captação tireoidiana estão 
associados ao risco de falha terapêutica. Este estudo avaliou fatores 
preditores de eficácia da RIT em pacientes com DG e RIT de 2013 a 2021. Foi 
realizada coleta retrospectiva de dados clínicos, demográficos, de imagem, da 
atividade radioativa, da dose absorvida e laboratoriais antes e após um ano 
da RIT. Os pacientes foram divididos em dois grupos: baixa atividade (BA até 
555 MBq) e alta atividade (AA, acima de 555 MBq). Foram avaliados 177 
pacientes, com predominância feminina (79,66%) e 86,44% atingiram sucesso 
na RIT e 13,56% falência. Não houve diferença significativa no desfecho entre 
os grupos de AA e BA. A análise de regressão logística multivariada da 
amostra total identificou como fatores independentes associados ao sucesso 
terapêutico a dose absorvida, o volume tireoidiano e a captação tireoidiana de 
2 horas. Com base nesses achados, foi desenvolvido um nomograma preditivo 
que integra essas variáveis, com potencial para otimizar a estratificação dos 
pacientes, individualizar a RIT e auxiliar a tomada de decisão clínica com base 
em parâmetros objetivos e funcionais. Este estudo contribui para o 
entendimento dos fatores preditores de resposta à RIT e propõe uma 
ferramenta prática com aplicação clínica, passível de validação em estudos 
prospectivos multicêntricos. 

 

Palavras-chave: Doença de Graves, radioiodoterapia, fatores preditores, iodo-
131 
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ABSTRACT 

 

Graves' disease (GD) is an autoimmune disorder that causes thyroid 
hyperfunction and is frequently treated with radioiodine therapy (RAI) using 
iodine-131. RAI induces intense thyroiditis, leading to interstitial fibrosis, 
glandular atrophy, and destruction of glandular tissue function. Factors such 
as severe thyrotoxicosis, large thyroid volume, male sex, and low iodine uptake 
are associated with an increased risk of treatment failure. This study aimed to 
evaluate predictive factors for the effectiveness of RAI in patients with GD 
treated between 2013 and 2021. A retrospective collection of clinical, 
demographic, laboratory, and imaging data were performed, before and one 
year after RAI, including administered radioactive activity and absorbed dose. 
Patients were stratified into two groups: low activity (LA, up to 555 MBq) and 
high activity (HA, above 555 MBq). A total of 177 patients were evaluated, with 
a predominance of females (79.7%) and 86.4% achieved therapeutic success 
and 13.6% experienced treatment failure. No significant difference in outcomes 
was observed between the LA and HA groups. Multivariate logistic regression 
analysis of the total sample identified absorbed dose, thyroid volume, and 2-
hour iodine uptake as independent predictors of therapeutic success. Based 
on these findings, a predictive nomogram was developed integrating these 
variables, with potential to optimize patient stratification, personalize RAI, and 
support clinical decision-making based on objective and functional parameters. 
This study contributes to understanding the predictors of RAI response and 
proposes a practical clinical tool that can be validated in future prospective 
multicenter studies. 

Keywords: Graves' disease, radioiodine therapy, predictive factors, iodine-131 
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1. INTRODUÇÃO 

A Doença de Graves (DG) é uma afecção autoimune, de etiologia 

desconhecida que afeta a glândula tireoide. É órgão-específica e difere das 

outras doenças autoimunes por estar associada mais frequentemente ao 

aumento de função do órgão alvo. Essa patologia, descrita inicialmente por 

Robert Graves em 18351, é a causa mais comum de hipertireoidismo em 

indivíduos abaixo de 50 anos, sendo mais prevalente em mulheres, com 

uma proporção de 5-10:1 em relação aos homens1. 

Clinicamente, os pacientes acometidos costumam apresentar um quadro 

de instalação insidiosa, com sintomas relacionados ao aumento da taxa 

metabólica e à hiperatividade adrenérgica1,2. Entre as manifestações mais 

frequentes descritas na literatura estão perda ponderal não intencional, 

intolerância ao calor, sudorese excessiva, taquicardia, palpitações, 

tremores finos, nervosismo, ansiedade, insônia, aumento do trânsito 

intestinal e alterações menstruais, especialmente em mulheres. Em 

homens, podem ocorrer ginecomastia e disfunção erétil1,2. Os sinais físicos 

incluem uma ou mais das três entidades: hipertireoidismo associado à 

hiperplasia difusa da tireoide (bócio difuso tóxico), oftalmopatia infiltrativa 

(oftalmopatia de Graves) e dermopatia infiltrativa (mixedema pré-tibial)2. A 

oftalmopatia de Graves, em particular, é uma complicação significativa, 

decorrente da infiltração de fibroblastos e linfócitos nos tecidos orbitais, 

levando a exoftalmia e restrições na motilidade ocular.  

Fisiopatologicamente, a DG é mediada por uma disfunção imunológica 

complexa, caracterizada por infiltração linfocitária da glândula tireoide e 

ativação do sistema imune com elevação dos linfócitos T circulantes e 

aparecimento de autoanticorpos causando, assim, a hiperfunção 

glandular1,3. Esses linfócitos ativam as células B, que produzem 

autoanticorpos como o anti-peroxidase (anti-TPO), anticorpo anti-

tireoglobulina (anti-TG) e principalmente os anticorpos dirigidos contra o 
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receptor do TSH, conhecidos como TRAb (Thyreotropin Receptor 

Antibody)4. O TRAb mimetiza os efeitos do TSH nas células foliculares 

estimulando a produção exagerada de T3 e T4 e, consequentemente, a 

hiperplasia da glândula e a secreção excessiva dos hormônios tireoideanos. 

A elevação dos hormônios T3 e T4 resulta em um feedback negativo sobre 

a hipófise, reduzindo os níveis séricos de TSH, um marcador diagnóstico 

importante. 

O diagnóstico de hipertireoidismo baseia-se na avaliação clínica e de 

exames laboratoriais, sendo confirmado laboratorialmente por supressão 

do TSH concomitante à elevação do T4 total, T4 livre e T3. A análise do 

TRAb revela a presença destes anticorpos em cerca de 95% a 99% dos 

casos e, podem estar diminuídos pelo tratamento da doença e, quando 

persistem, podem predizer uma recidiva5. 

A avaliação por imagem também desempenha papel fundamental no 

manejo da DG, a ultrassonografia permite estimar o volume glandular com 

boa acurácia e identificar alterações estruturais associadas, como 

heterogeneidade parenquimatosa e vascularização aumentada, 

características comuns na doença ativa. A cintilografia de tireoide com 

captação de iodo radioativo fornece dados funcionais importantes, 

possibilitando quantificar a captação do radioisótopo pela glândula, além de 

avaliar a distribuição do radiotraçador, o que auxilia na exclusão de causas 

alternativas de hipertireoidismo, como bócio multinodular tóxico ou 

adenoma tóxico. Estas modalidades contribuem para a definição da dose 

terapêutica e têm sido utilizadas como variáveis preditoras de resposta à 

radioiodoterapia (RIT) em diversos estudos6,7,8. 

O protocolo clássico para a cintilografia da tireoide consiste na 

administração oral de uma dose traçadora de iodo-131, com aquisição de 

imagens planares da região cervical aproximadamente 24 horas após a 

administração e, quando disponível, o iodo-123 é preferido por oferecer 
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menor exposição à radiação ao paciente e melhor qualidade de imagem. 

Alternativamente, pode-se utilizar o tecnécio-99m, administrado por via 

intravenosa, com aquisição das imagens cerca de 20 minutos após a 

injeção. A interpretação do exame deve contemplar o padrão de captação, 

a morfologia da glândula e a presença ou ausência de nódulos tireoidianos, 

elementos fundamentais para o diagnóstico diferencial com outras causas 

de hipertireoidismo, como bócio multinodular tóxico ou adenoma tóxico9. 

A captação tireoidiana de iodo radioativo pode ser estimada em múltiplos 

tempos (2h, 6h, 24h), fornecendo parâmetros funcionais utilizados no 

cálculo da dose terapêutica de iodo-131 pela fórmula de Marinelli-Quimby, 

além de serem variáveis potencialmente preditoras de resposta clínica à 

RIT6,8. A cintilografia da tireoide é um exame de imagem que contribui para 

a compreensão do comportamento funcional da glândula, possibilitando 

avaliar desde aspectos morfofuncionais10 até a influência de características 

clínicas no desfecho terapêutico11, bem como apoiar a discussão sobre 

diferentes estratégias de dose12. Por esses motivos, o exame é parte 

integrante do planejamento terapêutico e tem especial relevância no 

contexto de uma abordagem individualizada e baseada em parâmetros 

funcionais.A elevação dos níveis circulantes dos hormônios tireoidianos é 

responsável por diversos efeitos deletérios em múltiplos órgãos, 

principalmente no sistema cardiovascular e ósseo. O excesso de hormônios 

tireoidianos causa aumento da frequência cardíaca, da pressão arterial 

sistólica e da massa e contração ventricular esquerda13,14. A tireotoxicose 

pode levar ao desenvolvimento de complicações graves, como insuficiência 

cardíaca congestiva, cardiomiopatia e arritmias, principalmente fibrilação 

atrial (10-30%)15,16. O hipertireoidismo também está associado ao aumento 

da reabsorção óssea, elevação da excreção de cálcio e fósforo na urina e 

fezes, com consequente diminuição na densidade mineral óssea e risco de 

fraturas em mulheres idosas17.  

O tratamento ideal para o hipertireoidismo secundário à DG seria a correção 
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dos distúrbios autoimunes para restaurar a função tireoidiana normal. 

Entretanto, atualmente, a compreensão dos processos imunológicos 

envolvidos na DG ainda não permite esse tratamento. Assim, as opções 

terapêuticas utilizadas são as drogas antitireoidianas (DAT), como 

metimazol e propiltiouracil, RIT com iodo-131 (131I) e cirurgia (tireoidectomia 

parcial)18. A escolha da modalidade terapêutica é influenciada por 

diferentes fatores, como idade do paciente, volume da tireoide, severidade 

do hipertireoidismo, preferência do paciente e do médico, recursos 

disponíveis e prática médica local1.  

Há uma variação quanto ao tratamento de primeira linha, diferindo entre os 

países. As DAT são mais frequentemente usadas na Europa e Japão, 

utilizado por 77% e 88% dos especialistas membros da European Thyroid 

Association (ETA)19 e da Japan Thyroid Association (JTA)20, 

respectivamente. Na América do Sul, 73% dos membros da Sociedade 

Latino-Americana de Tireoide (SLAT) utilizam as DAT como tratamento de 

primeira escolha, sendo a RIT escolhido por apenas 26% desses 

profissionais21. A RIT tem sido cada vez mais utilizada, principalmente na 

América do Norte e, nos EUA, 69% dos membros da American Thyroid 

Association (ATA), utilizam como tratamento de primeira escolha, devido à 

alta recorrência da doença após utilização de DAT22. A cirurgia é cada vez 

menos utilizada, mas permanece uma alternativa válida em casos 

selecionados. 
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