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RESUMO

As disfungdes tireoidianas durante a gestacao cursam com maior morbidade materno-
fetal. Uma das causas de disfungdo tireoidiana ¢é a deficiéncia ou excesso de iodo. Durante a
gestacdo ha um aumento da produgdo de hormonios tireoidianos, um incremento significativo
do clearance renal de iodo e aumento do turnover de tiroxina (T4) pela deiodinase tipo 3
placentaria na 2* metade da gestacdo, ocasionando assim, uma necessidade aumentada de
iodo. O objetivo deste estudo foi avaliar o estado nutricional de iodo em gestantes atendidas
no pré-natal do Hospital das Clinicas da UFMG.

Analisamos a concentracao urindria de iodo em 30 gestantes com gestacdao Unica e
idade gestacional menor que 20 semanas. Foram coletadas amostras Uinicas ocasionais de
urina para dosagem da concentragdo urinaria de iodo através do método de plasma
indutivamente acoplado com detector de massas.

A mediana da concentracdao urinaria de iodo das gestantes estudadas foi de 216,73
mcg/L, que estd adequada para o grupo segundo a Organizacao Mundial de Satide (OMS).

Esse estudo demonstra que apesar do aumento da demanda de iodo pelas gestantes e
da recomendacao da ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria) da redugdo dos
niveis de iodacdao do sal, a populagdao de gestantes atendidas no ambulatorio de pré-natal de
risco habitual do Instituto Jenny de Andrade Faria de Atencao a Satde do Idoso e da Mulher
da Universidade Federal de Minas Gerais ¢ considerada suficiente em iodo. Apesar de uma
maior amostragem ser necessaria para a confirmagao destes achados, acreditamos que ¢ cedo
para recomendar a suplementagao universal de iodo para as gestantes brasileiras e mais
estudos precisam ser realizados para uma conclusdo. A suplementacao de iodo para gestantes

em areas suficientes em iodo estéd associada aos riscos da exposi¢do excessiva de iodo ao feto.

Palavras-chave: ioduria, suficiéncia i6dica, iodo, gestacao



ABSTRACT

During pregnancy, there is an increased of thyroid hormone, a significant increased iodine
renal clearance and increased thyroxine (T4) turnover by placental type 3 deiodinase in the
second half of pregnancy, thus leading to increased iodine demand. The aim of this study was
to evaluate the nutritional status of iodine in pregnant women attending in prenatal care at the
hospital of the Universidade Federal de Minas Gerais.

We analyzed urinary iodine concentration in 30 pregnant women with single pregnancy
and gestational age less than 20 weeks. Casual single urine samples were collected for urinary
iodine concentration measurement by inductively coupled plasma detector method.

Median urinary iodine concentration of the pregnant women studied was 216.73 mcg/L,
which is adequate for the group according to World Health Organization (WHO).

This study demonstrates that despite the increased demand for iodine among pregnant
women and ANVISA's recommendation to reduce salt iodine levels, the population of
pregnant women attended at the Instituto Jenny Faria de Atencdo a Saude do Idoso e da
Mulher of the Universidade Federal de Minas Gerais is considered sufficient in iodine.
Although a larger sample is needed to consolidate these findings, we believe it is early to
recommend universal iodine supplementation for Brazilian pregnant women and more studies
are necessary to a conclusion. lodine supplementation for pregnant women in accessible

iodine areas is associated with risk of excessive iodine exposure to the fetus.

Keyword: ioduria, iodine, iodine sufficiency, pregnancy
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1 INTRODUCAO

1.1 Todo

O iodo ¢ um micronutriente essencial para a sintese dos hormdnios tireoidianos. Ele
foi descoberto em 1811 por Courtois e encontrado em glandulas tireoides em 1895 por
Baumann'.

Courtous descobriu o iodo como um vapor violeta proveniente de cinzas de algas
enquanto fabricava polvora para o exército de Napoledo. Gay-Lussac o identificou como um

. . 1
novo elemento e o chamou de iodo, do grego, para violeta .

1.2 TIodo na dieta

O corpo humano contém, em condigdes normais, aproximadamente 10 a 20 mg de
iodo sendo que a glandula tireoide concentra 70 a 80% do iodo contido no organismo?. A
maioria do iodo ¢ proveniente da alimentagao.

Os hormonios tireoidianos € consequentemente o iodo sdo essenciais para a vida dos
mamiferos'. A geracio de quantidades normais de horménios tireoidianos necessita da
disponibilidade adequada de iodo exdgeno para permitir a captagdo tirecoidiana de
aproximadamente 60 a 75 mcg de iodo por dia, considerando as perdas fecais de
aproximadamente 10 a 20 mcg de iodo das iodotironinas como glucoronideos e de
aproximadamente 100 a 150 mcg como iodo urindrio nas populagdes com dieta suficiente em
jodo’.

O iodo ¢ ingerido em varias formas quimicas. O iodeto ¢ rapidamente absorvido no
estomago e duodeno. O iodato, que ¢ a forma de iodo utilizada na iodagao do sal, ¢ reduzido
no intestino e absorvido como iodeto. Em adultos saudaveis, a absor¢ao de iodeto € maior que
90% .

United Nations Children’s Fund (UNICEF), International Council for Control of
Iodine Deficiency Disorders (ICCID) e World Health Organization (WHO) recomendam que
a ingestdo didria adequada de iodo deve seguir as seguintes referéncias: 90 mcg para criangas
em idade pré-escolar (0 a 59 meses); aproximadamente 120 mcg para criancas em idade
escolar (6 a 12 anos); 150 mcg para adolescentes (acima de 12 anos) e adultos; e 250 mcg
para gestantes e lactantes®. Estes niveis de recomendacio de ingestio de iodo para gestantes

estdo apoiados em um grande estudo com mais de 7000 gestantes chinesas, no qual foi
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encontrado menor taxa de hipotireoidismo subclinico e hipotiroxinemia em gestantes com
concentragdo de iodo urinario entre 150-250 mcg/L, e maior risco para ambas as patologias
quando a iodiria era menor ou maior que estas taxas.

A deficiéncia de iodo ocorre quando a ingestdo de iodo cai para niveis abaixo dos
recomendados. A erosdo de solos em areas ribeirinhas devido a perda de vegetagdo por
desmatamento para producdo agricola, o pastoreio excessivo pela pecuaria e o corte de
arvores para lenha resulta em uma perda continua e crescente de iodo do solo. Aguas
subterraneas e alimentos produzidos nestas areas carecem de iodo®. A quantidade de iodo dos
alimentos que sdo plantados ¢ proporcional a quantidade de iodo do solo do ambiente. Os
alimentos das areas costais tem maior quantidade de iodo do que os alimentos cultivados em
areas do interior do continente’. O jodo estd presente em quantidades razoavelmente
constantes na dgua do mar, mas sua distribuicdo sobre a terra e a agua doce ¢ desigual. A
deficiéncia estd principalmente associada a altas montanhas novas (por exemplo, Himalaia,
Andes, Alpes) e areas de inundacles freqiientes, mas muitas outras areas também sdo

deficientes (por exemplo, Africa Central, Asia Central e grande parte da Europa)’.

1.3 Fisiologia da tireoide

Os hormonios tireoideanos sao fundamentais para o crescimento e desenvolvimento de
varios 6rgaos e tecidos de vertebrados. A fonte de hormdnios tireoidianos ¢ a tireoide, que
secreta principalmente tiroxina (T4), do qual ¢ originado, por desiodagdo extratireoidiana, a
maior parte da triiodotironina (T3) circulante. E do T3, hormdnio que apresenta atividade
bioldégica no minimo cinco vezes maior que a do T4, que depende a atividade, de
praticamente, todos os tecidos do organismo, ja que todos eles expressam potencialmente
receptores de horménios tireoidianos’™.

Para a sintese adequada de T4 ¢ necessario que o iodo entre na célula folicular
tireoidiana como iodeto e seja transportado junto com o s6dio por uma proteina transportadora
de membrana — Simporter S6dio-iodeto (NIS, do inglés Natrium-Ilodide Synporter). Na
sequéncia deve haver a transferéncia do iodeto para o coloide e a oxidagdo pela
tireoperoxidade (TPO), além da iodagdo dos residuos de tirosil na tireoglobulina (grande
proteina precursora sintetizada pelas células foliculares da tireoide), processo denominado

organificagio™®. Todas essas etapas sdo estimuladas pelo horménio estimulante da tireoide
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(TSH). O NIS permite que a glandula tireoide humana mantenha uma concentragdo de iodo
livre 30 a 40 vezes mais alta do que a plasmatica®.

Durante a gestagdo, ha um aumento significativo do volume da tireoide devido a maior
demanda por hormonios tireoidianos e consequentemente maior estimulagdo da tireoide pelo
TSH, que induz o crescimento da glandula. Em paises em que ha suficiéncia de iodo, este
aumento ¢ de cerca de 10%, enquanto em regides onde ha deficiéncia de iodo ¢ de 20 a 40%.
O aumento na producdo de hormonios tireoidianos durante o periodo gestacional ¢ de 20 a
50%, ocasionando uma necessidade aumentada de iodo”!'?. Esse aumento da necessidade de
iodo e da producao de hormonios tireoidianos ocorre precocemente, ja no inicio da gestacao.

Niveis elevados de estrogeno determinam aumento das concentragdes séricas da
proteina transportadora de T4 (TBQG), tanto por estimulo de sua sintese quanto pela producao
da isoforma sializada desta proteina, que se degrada menos rapidamente no figado. Dessa
forma, ha aumento da concentracao sérica de T4 total nas gestantes. No primeiro trimestre da
gestacdo, ocorre estimulagdo direta da tireoide materna pelas concentragoes elevadas de
gonadotrofina coridonica (HCG). Este aumento, que atinge valores de pico entre a §* e a 14°
semana de gestacdo, ¢ acompanhado por inibicdo do eixo hipotalamo-hipdfise em face da
reatividade cruzada com o receptor de TSH e promove aumento temporario do T4 livre. Ha
também um incremento significativo do clearance renal de iodo, € aumento do turnover de T4
pela deiodinase tipo 3 placentaria a partir da 2* metade de gestagdo'"'*.

Quando a ingestao de iodo esta adequada, essas adaptagdes sao fisioldgicas, porém na
falta de iodo alteragdes patologicas sobrevém. Desta forma, a gestacdo age como um

revelador de uma restricdo iodica subjacente'’.

1.4 Deficiéncia de iodo

A deficiéncia de iodo ¢é a principal causa evitavel de retardo mental no mundo'®. As
pessoas que vivem em areas afetadas por deficiéncia severa de iodo podem ter quociente de
Inteligéncia (QI) de até 13,5 pontos abaixo daqueles que vivem em dareas onde ndo ha
deficiéncia. Esta deficiéncia mental tem um efeito imediato na aprendizagem da crianga,
saude das mulheres, na qualidade de vida e até mesmo na produtividade econdmica®*.

A deficiéncia de iodo tem multiplos efeitos no crescimento e desenvolvimento de
animais e humanos. Estudos em modelos animais mostram que a deficiéncia de iodo em maes

e consequentemente a falta de hormonios tireoidianos causam bdcio neonatal, alteracdes
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corticais e cerebelares nos recém-nascidos'®. Os horménios tireoidianos afetam o
desenvolvimento adequado do sistema nervoso central, particularmente sua mielinizagdo®.

O termo disturbios por deficiéncia de iodo (DDIs) refere-se a todas as manifestagoes
de doencas decorrentes da deficiéncia de iodo que podem ser prevenidas pela ingestdo correta
do micronutriente. Elas resultam da produgo inadequada de hormoénios tireoidianos devido a
falta de suficiéncia i6dica’.

Os DDIs estdo agrupados de acordo com a fase da vida em que ocorrem'.

Quadro 1 — Consequéncias da deficiéncia de iodo segundo grupo etario

GRUPO ETARIO CONSEQUENCIAS DA DEFICIENCIA DE 10DO A SAUDE
Todas as idades - Bécio
- Aumento da susceptibilidade da tireoide a radiagdo nuclear
Feto - Aborto
- Natimorto
- Anomalias congénitas
- Mortalidade perinatal
Neonato - Mortalidade infantil
- Cretinismo endémico
Criangas e adolescentes - Funcdo mental prejudicada
- Desenvolvimento fisico atrasado
Adultos - Funcdo mental prejudicada
- Produtividade laboral reduzida
- Bocio nodular toxico
- Hipertireoidismo iodo-induzido
- Aumento da ocorréncia de hipotireoidismo em areas com deficiéncia
moderada a severa de iodo
- Diminuigdo da ocorréncia de hipotireoidismo em areas com deficiéncia
leve a moderada de iodo
Fonte: Endocrine Reviews. Jun 2009.

Estima-se que em 1990, 1572 milhdes de pessoas estavam expostas a deficiéncia de
iodo (28,9% da entdo populagdo mundial). 11,2 milhdes de pessoas foram afetadas pela forma
mais grave de retardo mental causada pela deficiéncia de iodo, o cretinismo e outras 43
milhdes de pessoas foram afetados por algum grau de deficiéncia intelectual .

A correcdo da deficiéncia de iodo pode ser feita de maneira facil e barata™'. Assim,
em 1991, a Assembleia Mundial de Saude adotou o objetivo de eliminar a deficiéncia de iodo
como um problema de saude publica®. Em 1993, a OMS (Organizagio Mundial de Saude)
juntamente com a a UNICEF recomendaram a iodacdo universal do sal para a eliminagdo da

deficiéncia de iodo. No Brasil, existem recomendag¢des para iodacdo do sal desde 1953,
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1.5 Iodacao do sal no Brasil

A Agéncia Nacional da Vigilancia Sanitaria (ANVISA), através da Resolugdo DA-
RDC n° 23, de 24 de abril de 2013 reduziu os niveis de iodagdo do sal no Brasil para 15
miligramas até o limite maximo de 45 miligramas de iodo por quilograma de sal'’. Até 2013,
cada quilo de sal poderia conter de 20 mg a 60 mg de iodo (20-60 ppm). A reducdo para 15-
45 ppm foi adotada para se adequar a recomendacao da organizacdo mundial da saude (OMS)
que orienta que paises com média de consumo de sal em torno de 10 gramas por dia utilizem
uma faixa de iodacao de 20 a 40 partes por milhdo (ppm). A modificacdao se baseou no estudo
realizado em escolares, Thyromobil em 2001, que mostrou que 86% dos escolares brasileiros
tinham excre¢ao urinaria de iodo de mais de 300mcg/L de urina e em observagoes do IBGE
(Instituto Brasileiro de Geografia e Estatisticas) que constatou que a ingestdo de sal dos
brasileiros ¢ alta (aproximadamente 12 gramas/dia) devido ao alto consumo de produtos
industrializados'"?

Estudo mais recente, PNAISAL, que foi realizado entre 2008 e 2014, mostrou que a
mediana da excrecdo urinaria de iodo de escolares de 6-14 anos de idade foi superior a 100
mcg/L. A mediana nacional ficou dentro da categoria de concentragdo mais que adequada de
iodo (200-299 pg/L), com 44,6% das amostras de urina sugerindo consumo excessivo do
mineral (> 300 pg/L)>.

O excesso de iodo pode levar a um aumento da incidéncia de hipotireoidismo naqueles
individuos suscetiveis, por exemplo, aqueles que tém risco de doenga tireoidiana autoimune, e
pode levar também ao hipertireoidismo’".

Apesar de o iodo ser um nutriente essencial para a producao dos hormonios da
tireoide, o excesso dessa substancia inibe trés processos na producao dos hormonios
tireoidianos: a captacdo do iodo, a iodagdo da Tireoglobulina (efeito Wolff-Chaikoff) e a
liberagdo dos horménios da tireoide a partir da glandula®. Dessa forma, o excesso de iodo
causa uma inibicao transitoria da sintese de hormonios tireoidianos. Entretanto, dentro de 2 a
4 semanas de exposicdo continua ao excesso de iodo, a organifica¢do e sintese de hormdnio
tireoidiano retornam ao normal, provavelmente devido a uma diminuicdo na atividade da
NIS®. Entretanto alguns individuos ndo conseguem escapar deste efeito, fazendo com que o
excesso de iodo precipite hipotireoidismo®”. Os fetos sdo particularmente suscetiveis, pois
esta habilidade de escape ndo esta totalmente madura até 36 semanas de gestago'’.

O risco de hipertireoidismo ¢ maior quando o iodo ¢ introduzido em populagdes com

. . v, g , . L, . . 9 A . . ,
deficiéncia i6dica prévia ou bdcio multinodular’. Quando a glandula tireoide esta sob
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condigdes de deficiéncia de iodo por um longo periodo, a hiperestimulacdo pelo TSH pode
ocorrer. Isso pode promover crescimento e funcionamento autdnomos de grupos de tireocitos,
que em situagdes de exposicdo a altas concentragdes de iodo podem produzir hormodnio

tireoidiano independente dos mecanismos regulatorios.

1.6 Indicadores de impacto da iodacao do sal

Existem alguns indicadores que sdo utilizados para auxilio no monitoramento da
quantidade necessaria de iodo que deve ser adicionada ao sal. Sdo eles: tamanho da tireoide,

concentragdo de iodo urinario, hormonios tireoidianos (TSH, T4 e T3) e Tireoglobulina.

1.6.1 Tamanho da tireoide

A inspegdo e palpacdo da tireoide sdo métodos tradicionais de avaliacdo da suficiéncia
16dica, porém sdo métodos subjetivos. A ultrassonografia fornece um método um pouco mais
preciso e objetivo. Ainda assim, o tamanho da tireoide tem pouca especificidade para
alteragcdes mais agudas do status nutricional de iodo.

Pela palpagao, bocio ¢ definido quando cada lobo da tireoide tem volume maior que a
falange terminal do polegar do sujeito a ser examinado. Pelo sistema de classificacdo da
OMS, grau 0 ¢ definido como uma tireoide que nao € palpavel ou visivel, grau 1 ¢ um bdcio
palpavel, mas nao visivel quando o pescoco esta em posi¢ao normal e grau 2 quando o bdcio €
visivel com o pescogo em uma posi¢ao normal.

E recomendado que a taxa total de bocios (nimero de individuos com bdcio
tireoidiano 1 ou 2 dividido pelo total de individuos) seja menor que 5 % em escolares de 6 a
12 anos. Uma taxa maior que 5 % ¢ sinal de problema de saude publica’. O critério
epidemiologico para avaliacdo da gravidade de DDIs baseado na prevaléncia de bdcio em

criancas em idade escolar ¢ o seguinte:

Quadro 2 - DDIs segundo prevaléncia de bocio em criangas em idade escolar

Grau de DDI Nenhum leve Moderado Grave
Taxa de bocio 0-4,9% 5-19,9% 20-29,9% >30%
tireoidiano

Fonte: Adaptado de OMS, UNICEF e ICCIDD 2007.
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Em areas de bocio endémico, a tireoide de criangas submetidas a deficiéncia i6dica
pode ndo retornar ao volume normal durante meses ou anos, mesmo apods correcdo da
deficiéncia i0dica. Desta forma, o volume tireoidiano reflete ndo so6 o status tireoidiano atual

~ . T .. . 12324
da populagio como também a historia nutricional de iodo™**.

1.6.2 Concentragao de iodo urinario

O melhor pardmetro para avaliar o status nutricional de iodo na populacdo ¢ a
concentracio de iodo urinario®. A absorcdo do iodeto, em adultos saudaveis, é maior que 90%
¢ ainda, mais que 90% do iodo ingerido ¢ excretado na urina'. Em ndo gestantes,
concentragcdo urinaria de iodo média entre 100 e 299 mcg/L define uma populacdo sem
deficiéncia de iodo, levando-se em conta que pelo menos 20% das amostras de urina
examinadas deve ter concentracdo de iodo urinario acima de 50mcg/dL*. Durante a gestagdo,
a concentragdo de iodo urinario deve ficar entre 150-249mcg/L*>.

A concentragdo urinaria ¢ bem validada como biomarcador para status de iodo na
populacdo, mas ndo ¢ Gtil como biomarcador individual®®. A excre¢do urindria varia muito de
dia para dia e até mesmo dentro de um dia. Entretanto, essa variagdo tende a se uniformizar
dentro da populacdo®’?*.

Apesar da mediana urinaria ndo fornecer informagdes diretas sobre a funcdo
tireoidiana, um valor baixo sugere que a populagdo esteja em alto risco de desenvolvimento
de disfungdes tireoidianas'.

Segundo a OMS, os critérios para avaliacao do status de iodo baseados na mediana de

concentragdo de iodo urinario sdo os seguintes:

Quadro 3 - Critérios para avaliacao do status de iodo baseados na mediana de concentragao

de 10do urinario

Mediana de concentracio de Ingestio de iodo Status de iodo
iodo urindrio (mcg/L)
<20 Insuficiente Deficiéncia iodica severa
20-49 Insuficiente Deficiéncia i6dica moderada
50-99 Insuficiente Deficiéncia iodica leve
100-199 Adequada Nutricao adequada de iodo
200-299 Acima do necessario Pode representar um pequeno

risco de ingestdo mais do que
adequada para a populagdo geral
>300 Excessiva Risco de consequéncias adversas
a satude (hipertireoidismo iodo-
induzido, doenga tireoidiana
autoimune)

Fonte: OMS, UNICEF e ICCIDD, 2007.
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Quadro 4 - Critérios para avaliacdo do status de iodo baseados na mediana de concentra¢ao

de iodo urinario (gestantes)

Grupo populacional Mediana da iodiria (mcg/L) Ingestio de iodo
Gestantes <150 Insuficiente
150-249 Adequada
250-499 Acima do necessario
>500 Excessiva

Fonte: OMS, UNICEF e ICCIDD, 2007.

1.6.3 TSH, T4, T3

As concentragdes de hormonios tireoidianos sao indicadores ruins de status de iodo. A
hipofise secreta TSH em resposta a niveis circulantes de T4. O TSH aumenta quando as
concentragoes séricas de T4 sdo baixas. A deficiéncia de iodo aumenta a circulagao de T3,
diminui a circulagdao de T4 e aumenta a de TSH. Geralmente, populagdes deficientes em iodo
tém niveis séricos de TSH mais elevados. Entretanto, essas mudangas podem ocorrer dentro
de um nivel normal, dessa forma pode haver sobreposi¢ao entre areas suficientes e deficientes
de iodo em relacdo a estes hormdnios'*%.

Por outro lado, o TSH em neonatos ¢ um 6timo indicador para deficiéncia de iodo. A
tireoide de neonatos tem um baixo aporte de iodo comparado a de adultos, e, portanto o
turnover de iodo ¢ muito maior. Essa alta rotatividade ¢ exagerada na deficiéncia iodica e
requer uma alta estimulacio pelo TSH'*3°.

O aumento do nimero de recém-nascidos com moderada elevagao das concentragdes
de TSH (acima de SmIU/L) ¢ proporcional ao grau de deficiéncia de iodo durante a gravidez.

Uma frequéncia < 3% de valores de TSH neonatal > 5SmIU/L indica suficiéncia de iodo em

uma populagio®’.

1.6.4 Tireoglobulina

A tireoglobulina (Tg) sérica ¢ um marcador sensivel de deficiéncia de iodo em uma
populagdo, ela reflete anormalidades tireoidianas e funcdo tireoidiana®®. Diferente da
concentragdo de iodo urinario, que demonstra um status de iodo mais imediato, a Tg reflete a
nutricdo em termos de iodo durante um periodo de meses ou anos.

Um ensaio de Tg sérica foi adaptado para uso em gotas secas de sangue total. Para este

ensaio foi estabelecido um intervalo de referéncia internacional para Tg em criangas de cinco
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a 14 anos suficientes para iodo de 4 a 40 mcg/L*. Em 4reas suficientes em iodo, a Tg sérica

normalmente ¢ menor que 10meg/L".
1.7 Justificativa

Nos ultimos anos, os consensos internacionais de patologias tireoideanas na gesta¢ao
tém recomendado a suplementacdo de iodo em gestantes. Essas recomendacdes surgiram
baseadas em estudos que demonstraram insuficiéncia i0dica em gestantes provenientes de
populagdes com ingesta adequada de iodo. Entretanto, existe uma escassez de estudos
brasileiros acerca do tema. Dessa forma, o trabalho em questdo visa tentar esclarecer se ha
necessidade ou nao de suplementacdo de iodo neste publico alvo. A grande relevancia deste
trabalho esta baseada na necessidade de estabelecer respostas regionais a este questionamento,

levando-se em conta que tanto a defici€éncia quanto o excesso de iodo sdo prejudiciais ao feto.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Pesquisar a suficiéncia iddica das gestantes atendidas no ambulatorio de pré-natal de
risco habitual do Instituto Jenny de Andrade Faria de Atencgdo a Saude do Idoso e da Mulher

da Universidade Federal de Minas Gerais, no periodo de maio a dezembro de 2017.

2.2 Objetivos especificos

a) Relacionar a concentrac¢do urindria de iodo das gestantes com a funcao tireoidiana;

b) Relacionar a concentracdo urinaria de iodo das gestantes com o valor de
Tireoglobulina;

c) Relacionar a concentracdo urinaria de iodo das gestantes com o valor de TSH dos seus

neonatos.
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3 SUJEITOS E METODOS

3.1 Desenho do estudo

O presente estudo foi um estudo observacional de uma populagdo de gestantes
saudaveis. Foram selecionadas gestantes recebidas para a primeira consulta eletiva no
ambulatorio de pré-natal de risco habitual do Instituto Jenny de Andrade Faria de Atengdo a
Satude do Idoso e da Mulher no periodo de maio de 2017 a dezembro de 2017.

As gestantes foram convidadas a participar do estudo, informadas sobre o proposito do
mesmo e receberam termo de consentimento informado, consoante com as recomendacdes da
Declaragao de Helsinque, conforme Anexo B. Foram abordadas todas as gestantes que
compareceram ao ambulatorio as sextas-feiras a tarde.

De um universo de 82 pacientes que compareceram a todos os ambulatorios de pré-
natal de risco habitual, foram abordadas 39 pacientes, porém 9 ndo apresentavam os critérios
de inclusdo do estudo. Desta forma, foram selecionadas 30 pacientes. Segundo a OMS, em
geral, 30 determinagdes de ioduria em grupo de amostragem definido sdo suficientes para

interpretacdo sobre suficiéncia iddica”.

3.2 Selecao dos sujeitos, coleta de amostras e dados clinicos ou situacionais

Foram incluidas gestantes com gestagdo unica e tempo de gestagdo de até 20 semanas.
Foram excluidas pacientes com histéria de doenca tireoidiana prévia ou atual e/ou em uso de
polivitaminicos contendo iodo ou suplementos alimentares, uma vez que habitualmente os
mesmos contém iodo'.

As pacientes responderam questiondrio acerca de idade, idade gestacional, paridade,
uso de polivitaminicos e suplementos alimentares, uso de medicamentos, tabagismo, etilismo
e historia familiar de tireoidopatias. As gestantes também foram submetidas a palpagdo de
tireoide, por um unico observador, para avaliagdo da presenca de bocio tireoidiano e/ou
nddulos tireoidianos, mensuragdo do peso, estatura e pressdo arterial. As informagdes foram
colhidas conforme Anexo A. Informagdes sobre escolaridade foram colhidas nos prontudrios.

Foram solicitados as gestantes exames laboratoriais para realizacdo das seguintes
dosagens: TSH, T4 L, anti-TPO, Tireoglobulina e anti-Tg.

Foi coletado, no momento da abordagem, no periodo da tarde, amostra tinica de urina

para dosagem de iodo urinario. As amostras foram armazenadas em freezer a -20°C até o
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momento da dosagem. Sabe-se que o congelamento ndo interfere na estabilidade das
42 . ~ . . ’ . s
amostras . A medida de concentragdo urinaria de iodo (em mcg/L) de aliquotas ocasionais ¢

considerada o pardmetro bioquimico laboratorial real da utilizagdo de iodo pela comunidade™.

3.3 Técnicas, exames e testes

Os niveis séricos de TSH, T4 L, Tireoglobulina, anti-Tireoglobulina (anti-Tg) e anti-
Tireoperoxidase foram determinados usando ensaios de quimiluminescéncia.

Os exames de TSH foram realizados no Laboratério Central do Hospital das Clinicas
(HC) da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG), no Orthoclinical, Vitros® 5600,
com excecao de 5 gestantes que realizaram a coleta em laboratorio externo. Os intervalos de
referéncia do laboratério Central da UFMG para adultos ndo gestantes sdao: TSH — 0,465 a
4,680pUl/mL.

As dosagens de T4 L foram realizadas no Laboratorio Central HC/UFMG, no
Orthoclinical, Vitros® 5600, com excecdo de 3 gestantes que realizaram a coleta em
laboratorio externo. Os intervalos de referéncia do laboratério Central HC/UFMG para
adultos nao gestantes sao: T4 LIVRE — 0,78 a 2,19 ng/dL. O laboratério externo executou as
dosagens no ADVIA Centaur XP Siemens, com intervalo de referéncia 0,89 a 1,76 ng/dL.

Os niveis de Anti-TPO foram aferidos no Laboratério Central HC/UFMG através de
quimiluminescéncia no Abbott, Architect, com excecao de 3 gestantes que realizaram a coleta
em laboratdrio externo. Os valores de referéncia do laboratdrio central sdo: Anti-TPO —
menor que 5,61UI/mL. O laboratdrio externo executou as dosagens no ADVIA Centaur XP
Siemens, com intervalo de referéncia: até 60Ul/mL.

Os niveis de Anti-Tg foram realizadas por laboratério conveniado ao Laboratorio da
UFMG através de quimiluminescéncia no DxI da Beckman Coulter, com excecdo de 2
gestantes que realizaram a coleta em laboratorio externo. Os valores de referéncia do
laboratorio conveniado sdo: Anti-Tg — inferior a 4 Ul/mL. O laboratorio externo executou as
dosagens no ADVIA Centaur XP Siemens, com intervalo de referéncia: at¢ 60UI/mL.

As dosagens de Tg foram realizadas por laboratorio conveniado do Laboratdrio
HC/UFMG através de ensaio de quimiluminescéncia da DxI da Beckman Coulter, com
excecdo de 3 gestantes que realizaram a coleta em laboratorio externo. Os valores de
referéncia do laboratorio conveniado sdo: Tg — 1,59 a 50,03 ng/mL. O intervalo de referéncia

do laboratdrio externo ¢€: 1,6 a 59,9ng/mL.
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Os resultados das dosagens de TSH neonatal foram fornecidos pelo Nucleo de agdo e
pesquisa em apoio diagnostico (NUPAD). As determinagdes quantitativas de TSH foram
realizadas em amostras de sangue secas em papel filtro utilizando o sistema automatico de
fluorimunoensaio 1235 AutoDELFIA®. Os valores de corte recomendados pelo fabricante
sdo: <9 pUI/mL — normal; entre 9 e 18 pUI/mL — limitrofe; > 18 pUI/mL — hipotireoidismo.

A concentragdo urinaria de iodo foi determinada usando o método plasma
indutivamente acoplado com detector de massas. O intervalo de referéncia do fabricante foi
70 a 530 pg /g de creatinina. O status de i0do nas gestantes foi classificado de acordo com as
diretrizes de 2007 da OMS, UNICEF e ICCIDD" - mediana da ioduria < 150mcg/L: ingestdo
de iodo insuficiente; entre 150 e 240 mcg/L: ingestdo de iodo adequada; entre 250 e 249
mcg/L: ingestdo acima do necessario; > 500 mcg/L: ingestdo excessiva. Houve uma grande
dificuldade para realizagdo da afericdo da concentracdo de iodo das amostras de urina das

gestantes, visto que nenhum laboratério realiza essa analise em Belo Horizonte.

3.4 Analise estatistica

As andlises estatisticas foram realizadas utilizando o software R (versao 3.6.1) sob a
orientacdo de um estatistico.

Na andlise descritiva das varidveis categoricas (variaveis qualitativas) foram utilizadas
as frequéncias absolutas e relativas. Ja na descri¢ao das varidveis numéricas foram utilizadas
medidas de posicao, tendéncia central e dispersao.

A fim de relacionar a concentragao urinaria de iodo das gestantes com as variaveis foi
realizada inicialmente uma analise univariada. Para as variaveis categoricas com dois niveis
utilizou-se o teste de Mann Whitney, enquanto que para as varidveis categoricas com trés ou
mais niveis foi utilizado o teste de Kruskal-Wallis*. Para relacionar a concentra¢io urinaria
de iodo com as varidveis numéricas foi utilizada a Correlagio de Spearman e nas
comparacdes multiplas foi utilizado o teste de Nemenyi46.

Na analise univariada foi implementado o método Stepwise para selecdo das variaveis.
O método Stepwise ¢ definido como uma mescla dos métodos Backward e Forward. Dessa
forma, primeiramente, usando o método Forward, as varidveis que apresentassem um valor-p
inferior a 0,25 eram selecionados para a analise multivariada®’.

Para a analise multivariada foi aplicado o método Backward'’. O método Backward ¢
o procedimento de retirar, por vez, a variavel de maior valor-p, repetindo o procedimento até

que restem no modelo somente variaveis significativas. Para o método Backward foi adotado
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um nivel de 5% de significancia. Na andlise multivariada foi utilizada a Regressao Linear com

~ . ‘A . . . 48
erros padrdes robustos para a matriz de covariancia dos coeficientes estimados™ .

3.5 Aspectos éticos

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da UFMG sob o parecer n°

2.761.463 (anexo C).
3.6 Financiamento
A Universidade Federal de Minas Gerais, através do Curso de Pos-graduacao da Saude

da Mulher financiou a dosagem de concentragdo de iodo urinario das amostras das gestantes

em laboratorio externo.
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4 RESULTADOS

Foram avaliadas 30 gestantes com gestacdo Unica e idade gestacional variando entre 4
semanas € 5 dias a 19 semanas e 3 dias. A média de idade entre elas foi 27,03 anos com I.C.
95% [24,69; 29,38] e desvio padrdo 6,54; a idade minima foi 18 anos e méaxima 42 anos.

A média do indice de massa corporal-IMC (Kg/m?) foi 26,75 com 1.C. 95% [24,96;
28,54] e desvio padrao 5,00; o IMC minimo foi 18,40 e maximo 36,71. Treze gestantes
(43,33%) apresentavam sobrepeso, oito (26,67%) peso adequado, seis (20%) apresentavam
obesidade e trés (10%) delas baixo peso. A classificacdo de peso das gestantes foi estabelecida
através de Norma Técnica do Sistema de Vigilancia Alimentar e Nutricional — SISVAN*

O grupo contava com quinze gestantes nuliparas, onze primiparas e 4 multiparas.

A maioria das gestantes ndo apresentavam antecedentes familiares para tireoidopatia
(23; 76,67%). Apenas uma gestante era tabagista e seis (20,69%) eram ex-tabagistas.
Nenhuma gestante era etilista ativa. Apenas quatro (13,33%) tinham um aumento discreto das
dimensdes da tireoide (bdcio grau 1), sem outras alteragdes.

Quanto ao nivel de escolaridade, a maioria das gestantes (19-63,3%) apresentava
como nivel de escolaridade ensino médio completo. Cinco gestantes (16,6%) tinham ensino
médio incompleto, trés (10%) tinham ensino superior incompleto, duas (6,6%) possuiam
ensino superior completo e apenas uma (3,3%) ensino fundamental incompleto.

A mediana das amostras de concentragao urinaria de iodo foi 216,73 mcg/L, que esta
adequada para o grupo segundo a OMS®*. A média da iodtria (mcg/L) foi 247,28 com 1.C.
95% [192,26;302,29] e desvio padrao 153,35; o valor minimo foi 75,06 e maximo foi 714,05.
Neste contexto, para uma amostra de 30 gestantes, seria esperada uma margem de erro de 43
mceg/L

A média de TSH neonatal (WUI/mL) foi 1,4 com I.C. 95% [1,13;1,67] e desvio padrao
0,74, o valor minimo foi 0,29 e maximo foi 2,84. A média de TSH (uUI/mL) foi 1,30 com
I.C. 95% [1,03;1,58] e desvio padrao 0,70, o valor minimo foi 0,14 ¢ maximo foi 3,19. A
média de T4 livre (ng/dL) foi 1,06 com I.C. 95% [0,97;1,15] e desvio padrdo 0,21, o valor
minimo foi 0,71 e maximo foi 1,69. A média de Tg (ng/mL) foi 10,62 com 1.C. 95%

[7,49;13,75] e desvio padrao 7,30, o valor minimo foi 0,60 e maximo foi 33,30.
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Variavel N Média  D.P. I.C.95%  Minimo 1°Q. 2°Q.  3°Q. Maximo
Todtria (meg/L) 30 24728 153,35 [192,26;302,29] 75,06 127,65 216,73 309,79 714,02
TSH neonatal 29 1,40 0,74 [1,13;1,67] 029 096 122 1,83 2,84
TSH (pUI/mL) 25 1,30 0,70 [1,03;1,58] 0,14 09 107 148 3,19
Te (ng/mL) 21 10,62 7,30 [7,49;13,75] 0,60 634 940 11,79 33,30
T4 livre (ng/dL) 24 1,06 021 [0,97;1,15] 071 092 1,00 1,17 1,69
IMC (Kg/m?) 30 26,75 5,00  [24,962854] 18,40 23,01 26,82 3022 36,71
ig?fs‘; gestacional 30 g6 63 2980 [75.94:9732] 33,00 67,00 8650 108,00 136,00
Idade 30 27,03 654  [24,6912938] 18,00 22,00 24,50 32,00 42,00

Fonte: Dados da pesquisa.

4.1 Analise Univariada

A Tabela 2 apresenta a relagdo entre a concentracao urinaria de iodo das gestantes e as

variaveis categoricas. Considerando-se que um valor p menor que 0,05 gera evidéncias para

rejeicdo da hipotese nula do teste, observa-se que houve diferenca significativa (Valor-

p=0,021) entre a concentragdo urindria de iodo das gestantes e antecedentes familiares para

tireoidopatia. Tem-se que a média de concentracdo urinaria de iodo das gestantes com

antecedentes familiares para tireoidopatia foi maior se comparada com as gestantes sem

antecedentes familiares para tireoidopatia.

Tabela 2- Relacdo entre a concentracdo urinaria de iodo das gestantes e as varidveis

categoricas
Variavel N Média E.P. 1° Q. 2°Q. 3°Q. Valor-p
. Positivo 1 853 ; 853 853 853
Anti-Tg (UUmL) o oativo 15 314,1 4633 1915 270 3628 1%
Nio 29 250,3 2881 1277 2303 3098
TBG Sim 1 159,8 - 159.8 1598 1598 7%
Antecedentes Nao 23 202,2 19,94 126,1 164,7 278
familiares —— para o5 7 3953 81,76 2809 2928 5248 0021
tireoidopatia
Nio 23 236,6 2983 1272  166,6 312,7
EX-TBG Sim 6 302,9 $22 2303 2681 2966 72
Nio 13 2212 2894 1268  164,7 3157
Ex-ETL Sim 17 267,2 4438 1486 2303 2028 786
. Béciograul 4 2548 3222 2149 2814 2947
Tireoide Sem bocio 26 246,1 32,09 1268 1849 3157 048
Nulipara 15 2532 40,57 137 2303 3329
Paridade Primipara ou 5 2414 39095 1437 2031 2023 0868
multipara
Adequado 8 151,8 16,66 1243 1402 1849
Classificagao do Baixo peso 3 207,5 54,17 153,5 159,8 2377
peso conforme IMC i 0,071
Acima do 19 293.8 3937 156,6  291,7 352.8

peso

Fonte: Dados da pesquisa.

OBS: ! Teste de Mann Whitney. ? Kruskal-Wallis.
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A Tabela 3 apresenta a relacdo entre a concentracdo urinaria de iodo das gestantes e as
varidveis numéricas. Assim, observa-se que existe relacdo marginalmente significativa
(Valor-p=0,051) e negativa (r=-0,37) entre a concentragdo urindria de iodo das gestantes e
TSH neonatal, ou seja, quanto maior a TSH neonatal, menor a concentra¢do urinaria de iodo e

vice-versa.

Tabela 3 - Relagdo entre a concentragdo urindria de iodo das gestantes e as varidveis

numéricas
Variavel / Ioduaria (mcg/L) r! Valor-p?
TSH neonatal -0,37 0,051
TSH (uUI/mL) -0,13 0,521
Tg (ng/mL) -0,13 0,579
T4 livre (ng/dL) -0,05 0,834
IMC (Kg/m?) 0,08 0,676
Idade gestacional (dias) 0,20 0,287
Idade -0,11 0,547

Fonte: Dados da pesquisa.
OBS: ! Coeficiente de correlagdo. 2 Correlagdo de Spearman.

A Figura 1 ilustra a comparacao entre a concentracao urindria de iodo das gestantes e
o TSH neonatal.

Figura 1 - Comparagdo entre a concentracao urinaria de iodo das gestantes e o TSH neonatal
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Fonte: Dados da pesquisa.

A partir da andlise univariada, foram selecionadas como possiveis preditoras da

concentragdo urinaria de iodo das gestantes as variaveis (valor-p<0,25): Anticorpos Anti-Tg
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(U/mL), antecedentes familiares para tireoidopatia, classificagdo do peso conforme IMC e

TSH neonatal.

4.2 Analise Multivariada

A partir das varidveis selecionadas na andlise univariada foi ajustado o modelo
multivariado de Regressdo Linear Robusta. A variavel Anti-Tg (UI/mL) apresentou em uma
de suas categorias, apenas uma observagdao, com isso optou-se por nao inseri-la na analise
multivariada para uma melhor modelagem. Dessa forma, a Tabela 4 apresenta o modelo
inicial que foi composto pelas varidveis antecedentes familiares para tireoidopatia,
classificacao do peso conforme IMC e TSH neonatal.

Neste modelo foi aplicado o método Backward para a selecdo final das variaveis,
considerando-se um nivel de significancia de 5%. No modelo final, pode-se observar que
houve influéncia significativa da varidvel peso conforme IMC sobre a ocorréncia da
concentracdo urinaria de iodo das gestantes. Contudo, controlando pelas demais variaveis,
pode-se concluir que houve influéncia significativa (Valor-p=0,023) da Classificagao IMC
sobre a concentragdo urinaria de iodo, sendo que quando comparadas as gestantes com o IMC
adequado, as gestantes com o IMC compativel com sobrepeso ou obesidade apresentaram um

aumento de 82,74 unidades na concentracao urinaria de iodo.

Tabela 4 - Fatores que influenciam na concentracao urinaria de iodo das gestantes

Varidveis Modelo Inicial Modelo Final
B E.P. (B) Valor-p' B E.P. (B) Valor-p!

AF para tireoidopatia = Nao 0,00 - - 0,00 - -
AF para tireoidopatia = Sim 215,58 81,02 0,014 160,73 81,659 0,060
Classificagdo IMC = Adequado 0,00 - - 0,00 - -
Classificagdo IMC = Baixo peso 37,82 52,87 0,481 55,75 46,897 0,245
Classificagdo IMC = Acima do peso 82,74 28,89 0,009 82,74 34,365 0,023
TSH neonatal -43.,48 35,11 0,228 - - -
VIF 1,223 1,214
R? 39,04% 26,56%

Fonte: Dados da pesquisa.
OBS: ! Regressao Linear Robusta.
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A Tabela 5 apresenta a descricao das varidveis TSH (pUI/mL) e T4 Livre (ng/dL) em

relagcdo ao volume tireoideano, Anticorpos anti-TPO (UI/mL) e Anticorpos anti-Tg (Ul/mL).

Tabela 5 - Descricdo das varidveis por Volume da Tireoide e Anticorpos

Variavel N Média E.P. 1.C.95%
.. Boécio grau 1 4 1,11 0,14 [0,83; 1,38]
TSH (uUI/mL) / volume tireoide Sem bécio 21 134 0.6 [1.02: 1.66]
. . Boécio grau 1 4 094 0,12 [0,7;1,17]
T4 livre (ng/dL) / volume tireoide Sem bocio 20 1.08 005 [0.99: 1,17]
TSH (uUI/mL) / Anticorpos-TPO (UIl/mL) Negativo 17 1,36 0,17 [1,02; 1,69]
T4 livre (ng/dL) / Anticorpos-TPO (Ul/mL) Negativo 17 1,07 0,05 [0,96; 1,17]
. Positivo 1 1,10 - -
TSH (pUI/mL) / Anticorpos-Tg (Ul/mL) Negativo 15 119 018 [0,83: 1,55]
Positivo 1 099 - -
T4 1i /dL) / Anti -Tg (U/mL ’
ivre (ng/dL) / Anticorpos-Tg (Ul/mL) Negativo 15 1,03 005 [0,93;1,13]

Fonte: Dados da pesquisa.



31

5 DISCUSSAO

Em varios paises que ja adotaram programas de iodagdo do sal, apesar de niveis de
concentragdo urinaria normais em escolares, tem sido demonstrada insuficiéncia iddica em

40,41 . 7 . A SRV ST
94! Estudos com gestantes americanas também encontraram insuficiéncia i6dica

gestantes
nesta subpopulagio™’.

Em Londres, Manchester e Leeds, a mediana de concentracdo de iodo urindrio em
gestantes também ficou abaixo de 150 mcg/L, demonstrando insuficiéncia de ingestao de iodo
por este publico especifico, apesar de a populacdo do Reino Unido ser considerada iodo
suficiente. Por isso, as ultimas diretrizes da Associacdo Americana de Tireoide, Endocrine
Society e Associacdo Europeia de Tireoide recomendam administragao de suplementos de
iodo a mulheres planejando gestacdo e gestantes’ **.

Dados brasileiros sobre suficiéncia i6dica em gestantes sao controversos. Em 2000,
Barca et al mostraram suficiéncia i6dica em 20 gestantes atendidas em hospital publico de
Sao Paulo, com excrecdo de iodo representada pela mediana de concentragdo urindria de
167,8 meg/L**. Em 2008, Soares et al, avaliaram 147 gestantes em Porto Alegre e obtiveram
niveis de iodo urinario entre 22 e 534 mcg/L, com 19,6% das gestantes apresentando
concentragdo urindria de iodo menor que 150 mcg/L e mediana de 224mcg/L, ou seja, niveis
adequados de concentracio de iodo urinario™*.

No estado de Sao Paulo, foi observada uma grande taxa de insuficiéncia i6dica em
gestantes em 2014 (mediana: 137,7 mcg/L). Dentre 191 gestantes, 57% apresentavam
concentracdo urinaria de iodo menor que o recomendado pela OMS'®. E importante ressaltar
que estes trés trabalhos brasileiros foram realizados quando o nivel de iodagao do sal ainda
era de 20 a 60 ppm>>. Estudos brasileiros mais recentes foram realizados nos estados de Sdo
Paulo e Rio de Janeiro apos a resolugdo da ANVISA de 2013. Saraiva ef al analisaram 629
amostras de urina de 244 gestantes no 1° trimestre de gestagao do estado do Rio de Janeiro. A
mediana de concentragdo urindria de iodo foi adequada (221mcg/L), com 48,7% das mulheres
com insuficiéncia (<150mcg/L) e 4,5% com excesso de iodo (>500 mcg/L) em pelo menos
uma das amostras®®. A mediana da concentracdo urinaria de iodo é usada como marcador
populacional de status de iodo, dessa forma, a populagdo em questdo apresentou suficiéncia
i6dica.

Na cidade de Sao Paulo, foram avaliadas gestantes em todos os trimestres de gestacao
e foi encontrada uma mediana de concentra¢ao de iodo urinario de 144mcg/L, com taxas entre

27,3 e 403mcg/L, o que indica insuficiéncia id6dica. Concentrag¢do urinaria de iodo menor que
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150mcg/L foi encontrada em 52% das gestantes ¢ menor que 50mcg/L em apenas 2%. A
concentragdo urinaria de iodo estava adequada em 44% das mulheres e 4% tinham
concentracio de iodo urinario acima da exigéncia®’.

Nosso estudo corrobora o estudo realizado no Rio de Janeiro (Saraiva et al), que
também demonstrou suficiéncia iddica nas gestantes abordadas. O fato de esses dois estudos
terem resultados diferentes do trabalho realizado em Sao Paulo (Mioto et al) pode ser
justificado pelo horario de coleta das amostras de ioduria (periodo da tarde no nosso trabalho,
trés amostras aleatorias no trabalho do Rio de Janeiro e amostra matinal em Sao Paulo). A
excrecdo de iodo na urina reflete a ingestao recente de iodo, periodos matinais representam o
nadir da concentracdo de iodo. Assim, estudos realizados utilizando-se a coleta da urina em
periodos da manha ndo podem ser diretamente comparados com estudos nos quais as amostras
de urina foram coletadas durante todo o dia*®.

Até o momento, nosso estudo ¢ um dos poucos estudos brasileiros a avaliar status
nutricional de iodo em gestantes correlacionando com a fun¢do tireoidiana dos neonatos,
desfecho este que ¢ a principal e mais preocupante consequéncia da deficiéncia iddica em
gestantes. Dessa forma, apesar da limitacdo da pequena amostra de gestantes, nenhum TSH
neonatal foi superior a SmIU/L na amostra estudada, denotando suficiéncia i6dica dessa
populagao.

Nos nossos resultados, excesso de peso foi associado a dosagens de iodo acima do
normal. Similarmente ao nosso estudo, o trabalho conduzido por Saraiva et al também
encontrou essa correlacdo. Esse resultado pode ser explicado pelo maior consumo de
alimentos com nivel mais elevado de iodo por essa subpopulacdo, como os alimentos
industrializados, por exemplo.

Nenhuma gestante apresentou diagnéstico de hipotireoidismo de acordo com os niveis
de TSH, visto que nenhuma apresentou TSH sérico maior que 4 pUI/mL, nivel utilizado como
corte para hipotireoidismo em gestantes segundo diretrizes da Associagdo Americana de
Tireoide. '’

Estudo prévio realizado com 660 gestantes do primeiro trimestre em Belo Horizonte
mostrou média, mediana e percentis 2,5 e 97,5 de valores de TSH (uUI/mL) de 0,9; 0,96; 0,04
e 2,68 respectivamente49. As gestantes do ambulatorio de pré-natal de risco habitual da
UFMG tiveram média e mediana de valores de TSH (pUI/mL) de 1,3 e 1,07 respectivamente.

Nao foi possivel estabelecer a frequéncia de hipotiroxinemia materna, devido a
auséncia de valores de corte de T4L estabelecido na nossa populagao.

Estudo recente realizado na India demonstrou uma prevaléncia de bocio grau 1 de
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11,5% e de bocio grau 2 de 1,5% em mulheres de 18 a 49 anos com mediana de concentracao
urindria indicando suficiéncia i6dica e sem diferenca significativa quanto ao status de iodo
quando comparadas com mulheres sem bocio™’. O nosso estudo mostrou uma taxa de 13,33%
de bocio grau 1 em populacdo de gestantes com mediana de concentragdo urindria de iodo
compativel com suficiéncia iddica, o que nos faz refletir se uma taxa acima de 5% de bocio
em uma popula¢do de mulheres gestantes ou ndo gestantes seria mesmo sinal de problema de
saude publica tal qual em escolares.

A média de Tg das gestantes que avaliamos foi 10,62 ng/mL. Apesar de estar
ligeiramente acima de 10 ng/mL, estd dentro do intervalo de referéncia internacional
estabelecido, segundo a OMS, para Tg em criangas de cinco a 14 anos suficientes para iodo (4
a 40 ng/mL) e também dentro dos valores de referéncia estabelecidos pelos fabricantes dos
ensaios aos quais as pacientes foram submetidas. Laurberg et al sugeriram que existe um
aumento dos niveis de Tg na gestacao decorrente de uma maior atividade tireoidiana e que
isto ndo ¢ um sinal de deficiéncia de iodo>'. J4 Mandel et al afirmam que as taxas de Tg
permanecem inalteradas durante toda a gestagdo’>. Em um corte transversal realizado em
Lyon, gestantes francesas com insuficiéncia iddica (mediana de concentragdo urinaria de iodo:
81mcg/L), tiveram média de Tg de 16,2 mcg/L>. Skeaff et al sugeriram que gestantes com
deficiéncia i6dica apresentam média de Tg maior que 13 meg/L>*. Stinca et al. afirmaram que
uma mediana de Tg aferida em amostras de sangue seco de aproximadamente 10mcg/L com

. . . A . oy o qe ~ 55
menos de 3% de valores maiores que 44 mcg/L indica suficiéncia id6dica em uma populagiao™".
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6 CONCLUSAO

Esse estudo demonstra que esta populacdo de gestantes atendidas no ambulatdrio de
pré-natal de risco habitual do Instituto Jenny de Andrade Faria de Atengdo a Satude do Idoso e
da Mulher da Universidade Federal de Minas Gerais é considerada suficiente em iodo, mesmo
apos a redu¢do nos niveis de iodo do sal no Brasil.

Além disso, mostra também que a concentragdo urinaria de iodo ndo teve relacdo com
os valores de Tireoglobulina e funcdo tireoidiana das gestantes, e apenas uma relagdo
marginalmente significativa e negativa com os niveis de TSH neonatal. Frisando que ndo
houve nenhum caso de hipotireoidismo neonatal no estudo. Nesse contexto, podemos afirmar
que ndo existem dados suficientes para recomendar a suplementa¢do de iodo para todas as
gestantes brasileiras, visto a heterogeneidade dos resultados dos estudos. O Brasil ¢ um pais
de dimensdes continentais, o que torna a padronizacdo uniforme de dificil implantacao.
Virios fatores podem interferir na suficiéncia i6dica das gestantes. Diferencas na alimentacao,
caracteristicas sociais e demograficas, facilidade de locomoc¢do de pessoas e alimentos pelas
estradas, negociagdes comerciais e alimentos processados podem explicar a coexisténcia de
areas com insuficiéncia i6dica e com ingestdo excessiva de iodo no pais’. Todos esses fatos
reforcam a importancia de trabalhos regionais como este em questao.

Trabalhos em diferentes localidades e a coleta de maior nimero de amostras urinarias
por gestantes poderia melhorar a acuracia dos resultados, levando-se em conta que a
concentracdo de iodo urindrio pode variar de dia para dia e inclusive dentro de um

determinado dia®”*’

. Assim, ¢ cedo para recomendar a suplementacao universal de iodo para
as gestantes brasileiras e mais estudos precisam ser realizados. Cabe salientar que a
suplementagdo de iodo para gestantes em dreas suficientes em iodo esta associada aos riscos

da exposicao excessiva de iodo ao feto.
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ANEXO A

AVALIACAO DO STATUS NUTRICIONAL DE I0DO EM GESTANTES
ATENDIDAS NO PRE-NATAL DO HOSPITAL DAS CLINICAS DA UFMG
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Data: | Ntumero do prontuario:
Nome:

Data da 1? consulta de pré-natal no HC-UFMG:

Data de nascimento: | Idade:

Cidade onde reside. Ha quanto tempo?

Telefone residencial: | Telefone celular:
Idade gestacional:

DUM(data) [ ] US (data) [ ]
Gestagao: unica [ multipla

Uso de polivitaminicos:  sim ] nio ]

Sem sim, qual/quais? Ha quanto tempo?

Uso de suplementos alimentares:  sim ] nao ]
Se sim, qual/quais? Ha quanto tempo?

Medicamentos em uso (nome, dose e tempo de uso):

Historia atual ou prévia de doenga tireoidiana:  sim ] nao ]
Se sim, qual/quais? Ha quanto tempo?

Antecedentes familiares para tireoidopatias: ~ sim [] ndo ]
Se sim, qual/quais?

Tabagismo atual:  sim [ ] nio [ ]

Tabagismo prévio:  sim [ ] nio [ ]

Etilismo atual:  sim [ ] nio [ ]

Etilismo prévio:  sim [ ] ndo [ ]

Frequéncia cardiaca: | Pressio arterial:

Peso: | Estatura: | IMC:
Exame fisico da glandula tireoide

Inspecao:

Palpagio:

Consisténcia: normal [ ] aumentada ] diminuida ]

Normopalpavel: sim ] nio ]
Bocio: sim ] nao ]
Em caso de bocio:

Simétrico [ ] Assimétrico [ ]

Difuso [ ] Uninodular [ ] Multinodular ]

Ausculta:

Data: Data: Data:
TSH: T4 livre: Anti-TPO:
Data: Data: Data:

Tireoglobulina: Anti-Tg: Iodo urinario:
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ANEXO B

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidada a participar, como voluntdria, do projeto intitulado
“Avaliagdo do status nutricional de iodo em gestantes atendidas no pré-natal do Hospital das
Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG)” conduzido pela aluna de
mestrado Natalia Campos Gongalves Scherr e pelo professor Henrique Vitor Leite. Este
estudo tem por objetivo avaliar o nivel de 10do e o funcionamento da tireoide de gestantes.

Sua participagdo ndao ¢ obrigatoria. A qualquer momento, vocé€ podera desistir de
participar e retirar seu consentimento. Sua recusa, desisténcia ou retirada de consentimento
nao acarretard prejuizo no seu tratamento.

A participagdo nao ¢ remunerada e nem implicard gastos. Sua participagdo nesta
pesquisa consistira em responder a um questionario, submeter-se a um exame clinico simples
(palpagao da glandula tireoide, afericao de altura, peso, pressdo arterial e frequéncia cardiaca),
e a coleta de urina e sangue.

Existirda um desconforto e risco minimo para voc€ se submeter ao exame clinico,
coleta de exames e responder ao questionario, que se justificam pelo beneficio que esses
procedimentos trardo a voc€ e ao seu bebé, caso seja descoberta alguma doenca da tireoide,
que podera ser tratada inclusive durante a gestagdo e também pelo beneficio que trara a
comunidade, caso seja descoberto que existe falta ou excesso de iodo na alimentacdo das
gestantes.

O questionario e exame clinico terdo duragdo de aproximadamente 15 minutos e serdao
realizados em ambiente reservado. Os exames de sangue serdo coletados juntamente com os
exames habituais do pré-natal em laboratdrios proprios por profissionais capacitados para este
fim. A urina serd coletada por vocé mesma em banheiro reservado do Ambulatorio Jenny
Faria. A amostra de urina ficard armazenada em geladeira propria para este fim em sala da
Medicina Fetal somente até a afericdo do iodo e depois sera descartada.

Os dados obtidos por meio desta pesquisa serdo confidenciais e nao serdo divulgados
em nivel individual, visando assegurar o sigilo de sua participagdo. A pesquisadora se
compromete a tornar publicos nos meios académicos e cientificos os resultados obtidos de
forma consolidada sem qualquer identifica¢do de individuos participantes.

Caso vocé concorde em participar desta pesquisa € concorde que o seu material

bioldgico coletado seja utilizado apenas nesta pesquisa, assine ao final deste documento, que
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possui duas vias, sendo uma delas sua, e a outra, da aluna de mestrado que estd conduzindo a
pesquisa. Seguem os telefones e o endereco institucional do pesquisador responsavel e da
aluna de mestrado com a qual vocé poderd tirar suas duvidas sobre o projeto e sua

participagdo nele, agora ou a qualquer momento.

Rubrica do participante:

Rubrica da pesquisadora:

Rubrica do pesquisador responsavel:

Pesquisador Responsavel:

Henrique Vitor Leite

Av. Prof. Alfredo Balena, 190. Sala 213.
Cep: 30.130-100. Belo Horizonte-MG.
Telefone: (31)3409-9764

Pesquisadora (aluna de Mestrado)
Natalia Campos Gongalves Scherr

Av. Prof. Alfredo Balena, 190. Sala 213.
Cep: 30.130-100. Belo Horizonte-MG.
Telefone: (31)3409-9764

Declaro que entendi os objetivos, riscos e beneficios de minha participagdo na
pesquisa, e que concordo em participar € concordo que o meu material bioldgico seja utilizado

somente para esta pesquisa.

Belo Horizonte, de de

Assinatura da participante:

Assinatura da pesquisadora:

Assinatura do pesquisador responsavel:

Em caso de duvidas, com respeito aos aspectos éticos desta pesquisa, vocé podera consultar:
COEP-UFMG — COMISSAO DE ETICA EM PESQUISA DA UFMG

Enderego: Av. Antonio Carlos, 6627.

Unidade Administrativa II - 2° andar - Sala 2005

e-mail: coep@prpq.ufmg.br. Tel: (31)3409-4592.



ANEXO C

UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS
COMITE DE ETICA EM FESQUISA - COEP

Projeto: CAAF 89681018.0.0000.5149

Interessadofa): Prof. Henrigue Vitor Leite
Depto. Ginecologia e Obstetricia

Faculdade de Medicina - UFMG

DECISAQ

O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG — COEP aprovou, no
dia 09 de julho de 2018, o projeto de pesquisa intitulado “Avaliagao
do status nutricional de iodo em gestantes atendidas no pre-natal
do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais
(UFMG)" bem como ¢ Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

O relatorio final ou parcial devera ser encaminhado a0 COEP
um ano apos o inicio do projeto atravéa da Plataforma Brasil.

Profa. Dra. \fivian Resende
Coordenadora do COEP-LIFMIG

Av. Prer, S Cardony, G637 - Pimidnde Lovassirotve & - 1% andse — Sl X005 - Cape 37 XP000 - BRLLIG
Tedaela (O3] § P05 - pmygi], e fipwne lmp by
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