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RESUMO

Introducdo: Desordens tireoidianas como o hipotireoidismo e a tireotoxicose afetam diversos
sistemas do corpo, incluindo o sistema neuroldgico. A tireotoxicose, caracterizada pelo excesso
de hormdnios tireoidianos, pode manifestar-se com sintomas fisicos e psiquiatricos, como
ansiedade, depressdo, mania e psicose. O objetivo desse artigo é descrever o caso de uma
paciente com quadro de psicose por tireotoxicose. Relato de caso: O caso relatado envolveu
uma paciente com hipertireoidismo devido a Doenca de Graves, apresentando sintomas
psiquiatricos graves, como mania e psicose. Discussdo: A psicose associada a tireotoxicose,
embora rara, pode ocorrer e geralmente melhora com o tratamento da condicéo tireoidiana. A
fisiopatologia ndo € totalmente compreendida, mas envolve a influéncia dos horménios
tireoidianos no cérebro e suas interagdes com neurotransmissores. Concluséo: Tireotoxicose
deve ser considerada como etiologia para psicose, especialmente com sintomas fisicos e inicio
abrupto. Diferenciar entre psicose primaria e secundaria é essencial para um tratamento eficaz.

Palavras-chave: Relato de Casos; Tireotoxicose; Psicose.



ABSTRACT

Introduction: Thyroid disorders such as hypothyroidism and thyrotoxicosis affect multiple
body systems, including the neurological system. Thyrotoxicosis, characterized by excess
thyroid hormones, can manifest with physical and psychiatric symptoms, such as anxiety,
depression, mania, and psychosis. The objective of this article is to describe the case of a patient
with psychosis due to thyrotoxicosis. Case report: The reported case involved a patient with
hyperthyroidism due to Graves' disease, presenting with severe psychiatric symptoms, such as
mania and psychosis. Discussion: Psychosis associated with thyrotoxicosis, although rare, can
occur and usually improves with treatment of the thyroid condition. The pathophysiology is not
fully understood, but involves the influence of thyroid hormones on the brain and their
interactions with neurotransmitters. Conclusion: Thyrotoxicosis should be considered as an
etiology for psychosis, especially with physical symptoms and abrupt onset. Differentiating
between primary and secondary psychosis is essential for effective treatment.

Keywords: Case Reports; Thyrotoxicosis; Psychosis.
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1. INTRODUCAO

Desordens tireoidianas podem afetar maltiplos sistemas [22]. A glandula tireoide desempenha
um papel importante na homeostase do organismo, incluindo as fungdes cerebrais [7]. Em
relacdo aos distarbios de tireoide, destacam-se o hipotireoidismo primario, caracterizado pela
reducdo dos hormonios tireoidianos, marcado laboratorialmente por baixos niveis de T4 livre
e/ou T3 livre e elevacdo de TSH; e a tireotoxicose, caracterizada pelo aumento de hormonios
tireoidianos na corrente sanguinea, evidenciada por elevacdo de T4 livre e/ou T3 livre e
supressdo de TSH nos exames laboratoriais [1, 2]. O diagndstico dessas condigdes pode ser
feita laboratorialmente através da dosagem de TSH e T4L e nos casos de hipertireoidismo,
podemos incluir a dosagem de T3, devido o quadro de tireotoxicose por T3 [22].
A tireotoxicose pode ocorrer por diferentes razfes: aumento da producdo hormonal pela
glandula tireoide como no hipertireoidismo, sendo a doenca de Graves a causa mais comum,
responsavel por cerca de 80% dos casos [2]; aumento na producdo de hormonios devido a
presenca de nodulos funcionantes como no adenoma tdxico e bdcio multinodular toxico;
destruicdo glandular com liberacéo de horménios pré-formados como nas tireoidites, podendo
ser de origem auto-imune, infecciosa, medicamentosa ou idiopatica; secrecdo ectopica de
hormdnio tireoidiano nos casos de struma ovarii ou metastase funcionante de cancer tireoidiano;
ingestdo excessiva de hormdnios tireoidianos, seja por overdose de levotiroxina ou ingestéo
facticia [1,2,3].
A tireotoxicose pode se manifestar com varios sintomas, sendo eles, resultado de um
metabolismo acelerado. Os sintomas incluem palpitacdes, tremores, fadiga, sudorese excessiva,
intolerancia ao calor, aumento do ritmo intestinal, perda de peso, insbnia e disturbios
psiquidtricos [2]. Entre estes ultimos, ansiedade e depressdo sdo 0s mais comuns, enquanto que
mania e psicose sdo menos frequentes [5]. A psicose € caracterizada pela perda de contato com
a realidade, podendo envolver delirios, alucinacGes e pensamentos desordenados. Por outro
lado, a mania se caracteriza pela elevacdo do humor e da energia, acompanhada de ideias de
grandeza e comportamentos impulsivos [4]. Ambas podem estar presente em algumas doencas
psiquiatricas como esquizofrenia, transtorno bipolar e depressdo com sintomas psicoticos.
Além disso, podem ser desencadeadas pelo uso de substéncias ou indicar uma condi¢cdo medica
subjacente, como no caso da tireotoxicose [4].

O caso descrito a seguir, descreve uma paciente com hipertireoidismo secundario a

doenca de Graves, apresentando sintomas psiquiatricos como mania e psicose e tem como



objetivo enriquecer a literatura médica com dados sobre a relacéo entre tireotoxicose e sintomas

psiquiatricos.



2. RELATO DE CASO

Paciente, sexo feminino, 35 anos, sem comorbidades prévias, com relato de que h4 07 meses
(agosto de 2023) da admissdo iniciou quadro de palpitagdes em repouso, sudorese, intolerancia
ao calor, aumento do ritmo intestinal, perda ponderal de 13kg e queda de cabelo. Na ocasido,
procurou médico que fez diagndstico de hipertireoidismo com T4L 7,7 ng/dL (valor de
referéncia: 0,7-1,48 ng/dL), TSH 0,01 mUI/mL (valor de referéncia: 0,5-4,5mUI/mL) e iniciou
tapazol 20 mg/dia e propranolol 40 mg/dia, fazendo uso irregular desde entdo. Ha cerca de 02
semanas da admissdo, acompanhantes relataram elevacao de humor, reducédo da necessidade de
sono, atitude desinibida e inquietacdo com discurso delirante, além de hetero-agressividade com
marido e filhos. Diante do quadro psiquiatrico, foi levada ao hospital de sua cidade, onde ficou
internada por 05 dias antes de ser regulada para o hospital Universitario Prof. Edgar Santos. Na
admissdo paciente em uso de tapazol (80mg/dia), propranolol (40mg 6/6h) e hidrocortisona
(100mg 6/6h) ha cerca de 48h da admissdo, mantendo quadro de taquipsiquismo, insénia,
agitacdo psicomotora, discurso delirante mistico-religioso com alucinagdes auditivas. Foi
optado por iniciar risperidona 2 mg 12/12h e litio 900 mg/dia para contencdo de sintomas
psiquiatricos. No exame fisico chamava atencéo exoftalmia bilateral e bocio tireoidiano. No
exame do estado mental apresentava atitude desinibida, hipervigil e hipotenaz, com pensamento
com curso acelerado, arborizado, com certa fuga de ideias, com conteldo predominante
mistico-religioso. N&o apresentou alteracdes de sensopercepcdo durante exame e insight
ausente. Exames laboratoriais evidenciaram TSH 0,00 mUI/mL (valor de referéncia: 0,5-
4,5mUl/mL), T4L 2,26 ng/dL (valor de referéncia: 0,7-1,48 ng/dL), T3 total 0,97 ng/dL (valor
de referéncia: 0,35-1,93ng/dL), anti-TPO 1953 U/mL (valor de referéncia: <5,61 U/mL), anti-
tireoglobulina 41,4 Ul/ml (valor de referéncia: <4,1 Ul/ml) e TRAb 24U/L (valor de referéncia:
<1,5 U/L). Ultrassom de tireoide com dimensdes aumentadas (volume total 24cm?3), ecotextura
difusamente heterogénea com aumento da vascularizacdo do parénquima tireoidiano, sem
evidéncia de nodulos. Tomografia de cranio sem evidéncia de processos patologicos. Foi
diagnosticada tireotoxicose com sintomas psicoticos, causada pela Doenga de Graves. Apos 2
semanas no internamento, j& com normalizacdo do T4 livre, paciente evoluiu com melhora do
quadro psiquiatrico, porém foi optado por manter antipsicéticos por ndo ser possivel afastar
doenca psiquiatrica primaria. Recebeu alta em uso de tapazol, propranolol, risperidona e litio.
Paciente negava historico prévio semelhante e comorbidade psiquiatrica, bem como negou uso
de substancias psicoativas. Porém, relata irma com transtorno psiquiatrico desde os 18 anos e

internamentos psiquiatricos prévios (Esquizofrenia?). Manteve acompanhamento ambulatorial
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para avaliar se quadro de psicose estava associado a tireotoxicose ou seria a abertura de uma

condicdo psiquiatrica priméria. Paciente manteve acompanhamento com equipe e psiquiatria

por 07 meses, sendo realizado desmame da risperidona e litio, sem recorréncia dos sintomas

psiquiatricos e com hormaonios tireoidianos estaveis, recebendo alta da especialidade

{

10.08.23 | 23.09.23 01.10.24 06.10.24 12.10.24 15.10.23
(admissao) (alta)
TSH 0,01 0,01 0,00 -- 0,00 --
VR: (0,5-4,5)
T4 livre 7,7 3,23 2,24 1,69 0,99 0,87
VR (0,7-1,48)

Tabela 1: Evolucdo dos horménios tireoidianos desde o diagnoéstico até alta hospitalar. Seta

azul: iniciou uso irregular de tapazol 20mg/dia. Seta vermelha: iniciou uso regular de tapazol.
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3.REVISAO DE LITERATURA

A tireotoxicose é uma sindrome clinica resultante do excesso de hormonios tireoidianos na
corrente sanguinea, podendo ou no ser secundaria ao hipertireoidismo [22]. E importante n&o
confundir o termo tireotoxicose com hipertireoidismo, uma vez que se referem a condicoes
distintas. A tireotoxicose refere-se ao excesso de hormonios tireoidianos, independentemente
de sua origem, enquanto o hipertireoidismo, uma das causas possiveis de tireotoxicose, é
caracterizado pelo aumento da sintese e liberacdo desses hormonios pela glandula tireoide [22].
Portanto, 0 excesso hormonal nem sempre € decorrente de hipertireoidismo, existindo outras

etiologias que serdo exploradas com mais detalhes adiante.
1) Causas de tireotoxicose com hipertireoidismo

A doenca de Graves é a causa mais prevalente de tireotoxicose; no entanto, outras condi¢es
associadas ao hipertireoidismo incluem adenoma téxico, bécio multinodular téxico, tumores
trofoblasticos (como mola hidatiforme e coriocarcinoma), tumor hipofisario secretor de TSH,

struma ovarii, entre outras [22].

A doenca de Graves € uma condicdo autoimune, predominantemente observada em mulheres
jovens, e esta associada a presenca de anticorpos dirigidos contra a glandula tireoide [25]. O
anticorpo mais especifico é o anti-receptor de TSH (TRAb), detectado em 90-100% dos casos,
embora outros anticorpos, como anti-tireoperoxidase (anti-TPO) e anti-tireoglobulina (anti-Tg),
também possam estar presentes [2]. O TRAD se liga ao receptor de TSH na glandula tireoide,
estimulando a producéo de hormonios e resultando no aumento do tamanho e da vascularizagdo
da glandula [2]. A doenca de Graves pode manifestar-se com hipertireoidismo, bdcio,
orbitopatia e dermopatia [29]. O bdcio, geralmente difuso e podendo ser assimétrico e de
tamanho variavel, esta presente em 97% dos casos [29]. A orbitopatia ocorre em cerca de 50%
dos casos, apresentando-se frequentemente de forma bilateral e assimétrica, embora possa ser
unilateral em uma pequena parcela dos pacientes [29]. Essa condicdo é caracterizada pela
infiltracdo de células inflamatdrias e aumento da producéo de glicosaminoglicano nas estruturas
oculares, resultando em edema do tecido adiposo e muscular adjacente, exoftalmia com olhar
fixo e retracdo palpebral, disfuncdo muscular extraocular com diplopia ou estrabismo,
compressdo do nervo éptico levando a redugdo da acuidade visual e alteragdes nos tecidos

moles, como edema periorbital, edema de conjuntiva e hiperemia conjuntival [29]. A
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dermopatia é menos comum, afetando apenas 5-10% dos pacientes, e consiste no espessamento
da pele devido ao acimulo de glicosaminoglicano na derme e tecidos subcutaneos,
especialmente na regido pré-tibial, conhecida como mixedema pre-tibial [2,23], embora
também possa ocorrer em outras areas, como pés, ombros, parte superior das costas e nariz,

frequentemente precedida por trauma local [29].

O hipertireoidismo também pode ser causado pela presenca de nddulos funcionantes na
glandula tireoide, que podem ser unicos ou multiplos [26]. O adenoma toxico € um nddulo
unico com funcionamento autdénomo, que produz quantidades excessivas de T3 e T4 [25].
No6dulos com mais de 3 cm apresentam maior probabilidade de provocar tireotoxicose [23]. O
bocio multinodular téxico, conforme indicado pelo nome, é caracterizado por multiplos nddulos
visiveis na ultrassonografia (USG). E uma condi¢do mais frequente em idosos e pode levar a
sintomas compressivos, como disfagia, dispneia, estridor e rouquiddo, dependendo da
quantidade e tamanho dos nddulos [23, 25].

Causas menos frequentes de tireotoxicose com hipertireoidismo incluem adenoma hipofisario
produtor de TSH, tumores trofoblasticos e struma ovarii [23]. O tumor hipofisario secretor de
TSH é associado ao hipertireoidismo secundario, caracterizado por elevacao de T3 e/ou T4,
sem a supressao do TSH [29]. A ressonancia magnética da hipdfise pode auxiliar no diagnostico
por imagem, evidenciando um adenoma na regido da hipéfise [23]. Tumores trofoblasticos,
como mola hidatiforme e coriocarcinoma, produzem grandes quantidades de gonadotrofina
coriénica humana (hCG), que possui uma atividade bioquimica similar a do TSH, podendo
estimular a tireoide e aumentar a producdo de horménios tireoidianos, resultando em
tireotoxicose [29]. Essa suspeita deve ser considerada especialmente em mulheres com
sangramento uterino na primeira metade da gestacdo [23]. O struma ovarii € um tumor raro
caracterizado pela presenca de tecido tireoidiano funcional em um teratoma ovariano. A
producdo hormonal ocorre independentemente da glandula tireoide e pode causar tireotoxicose
em aproximadamente 8% dos casos, sendo frequentemente acompanhado por dor pélvica e

massa abdominal [23].
2)Causas de tireotoxicose sem hipertireoidismo

Entre as causas de tireotoxicose que ndo envolvem hipertireoidismo, destacam-se as tireoidites,
responsaveis por aproximadamente 10% dos casos, bem como a ingestdo excessiva de

horménios tireoidianos, seja por overdose de levotiroxina ou ingestdo facticia [22]. Nas
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tireoidites, ocorre a destruicdo da glandula com liberacdo de hormonios pré-formados,
resultando em uma fase tireotdxica, que pode ser seguida por hipotireoidismo transitério ou
permanente [23]. As etiologias das tireoidites sdo diversas, incluindo infecciosas, autoimunes,

poOs-parto, medicamentosa, entre outras.

A tireoidite subaguda, também conhecida como De Quervain, é uma inflamacdo da glandula
tireoide geralmente desencadeada por uma infeccdo viral [23]. A dor € um sintoma
caracteristico, localizada na regido anterior do pescogo [29]. A glandula pode apresentar
sensibilidade ao toque e o paciente pode desenvolver sintomas sisttmicos como febre e mal-
estar, além de sinais de tireotoxicose [22, 23]. Os marcadores inflamatérios estdo elevados, e
na cintilografia a captacéo de iodo é baixa devido ao dano nas células tireoidianas. O tratamento
é sintomatico, incluindo anti-inflamatorios e, se necessario, beta-bloqueadores para controle de

taquicardia [22].

A tireoidite silenciosa ou indolor é caracterizada por infiltragdo linfocitica na glandula tireoide,
geralmente sem dor, sendo frequentemente diagnosticada em exames de rotina [27]. O exame
fisico pode revelar um bdcio leve e indolor ou a glandula pode parecer normal [23]. Esta
condicdo € auto-limitada, com uma duracdo média de trés meses [23]. A tireoidite pos-parto é
um subtipo de tireoidite indolor, que pode ocorrer até seis meses ap0s o parto, com possibilidade

de recorréncia em gestacdes subsequentes [22, 25, 27].

A ingestdo excessiva de levotiroxina, seja intencional ou ndo, pode levar a quadros de
tireotoxicose [25]. A forma ndo intencional pode ocorrer em pacientes tratados para
hipotireoidismo ou ap0és tireoidectomia total, com reposicdo hormonal em doses superiores as
necessarias [22]. Por outro lado, a ingestdo intencional pode ocorrer em pacientes com
disturbios psiquiatricos, resultando em tireotoxicose facticia [23]. Diferenciar essas situacdes
pode ser desafiador sem a colaboracdo do paciente, mas a dosagem de tireoglobulina pode
auxiliar no diagndstico. A tireoglobulina é uma proteina produzida e armazenada na glandula
tireoide, utilizada na formacao dos hormdnios tireoidianos e liberada quando ha destruicdo do
tecido tireoidiano [1,2]. No caso de uso excessivo de levotiroxina, ndo ha elevacdo de
tireoglobulina, ao contrario da tireoidite indolor, que pode cursar com elevagdo dessa proteina

devido a destruigdo do tecido tireoidiano [23].

Tireotoxicose induzida por amiodarona
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A tireotoxicose induzida por amiodarona € um tépico que serd abordado separadamente. Ela
pode ser classificada tanto entre as tireotoxicoses com hipertireoidismo, no caso do Tipo 1,
guanto entre as tireotoxicoses sem hipertireoidismo, no caso do Tipo 2 [23]. A amiodarona é
uma medicagdo antiarritmica utilizada principalmente para o controle de arritmias, como a
fibrilacdo atrial [23]. Esta medicagao contém aproximadamente 37% de iodo, 0 que pode afetar
a funcdo tireoidiana de duas maneiras distintas, resultando em dois tipos diferentes de
tireotoxicose: Tipo | e Tipo 11 [22, 23]. O Tipo | ocorre devido a quantidade de iodo presente
na medicacao, que pode induzir a producao excessiva de hormonios, especialmente em regides
com deficiéncia de iodo ou em pacientes com nodulos tireoidianos pré-existentes ou
predisposicdo para doencas autoimunes da tireoide [22, 23]. O Tipo Il resulta do efeito toxico
direto da amiodarona sobre o tecido tireoidiano, provocando uma tireoidite induzida por droga
com liberacdo de hormdnios pré-formados [22, 23]. No Tipo I, o tratamento envolve o uso de
antitireoidianos, enquanto no Tipo I, sdo indicados corticosteroides [23]. Na prética clinica, a
distincdo entre os dois tipos pode ser desafiadora, o que leva frequentemente a utilizacéo

simultanea de ambas as terapias [28].
Sintomas da tireotoxicose

Independentemente da causa da tireotoxicose, os sintomas se manifestam de maneira
semelhante, decorrentes de um metabolismo acelerado em diversos tecidos e sistemas. Em
geral, a gravidade dos sintomas estd correlacionada com a magnitude da elevacdo dos
hormonios tireoidianos [22, 24].

Os sintomas cardiovasculares geralmente predominam devido a ativacdo do sistema
adrenérgico, e incluem taquicardia, palpitacGes, aumento da pressao arterial, arritmias como
fibrilacdo atrial e, em casos mais graves, insuficiéncia cardiaca de alto débito [22, 25, 27]. No
sistema digestivo, podem ocorrer aumento do ritmo intestinal, diarreia, nauseas, vomitos e
alteracOes no apetite. No sistema musculoesquelético, os pacientes frequentemente apresentam
reducdo da massa muscular, levando a fraqueza e fadiga extrema [22]. No sistema reprodutivo,
é possivel observar infertilidade, irregularidades menstruais nas mulheres e diminuicdo da
libido nos homens [25]. No sistema dermatoldgico, a pele pode se tornar fina e quente, com
unhas quebradicas e aumento da sudorese [25]. No sistema neuropsiquiatrico, os individuos
podem apresentar ansiedade, nervosismo, tremores nas extremidades, insonia, irritabilidade,

depressdo, mania e psicose [5, 25]. Entre os disturbios psiquiatricos, a ansiedade e a depressédo
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s&0 mais comuns, enquanto mania e psicose sao menos frequentes [5]. A psicose € caracterizada
pela perda de contato com a realidade, podendo envolver delirios, alucina¢des e pensamentos
desordenados. Em contraste, a mania € marcada pela elevacdo do humor e da energia,

acompanhada de ideias de grandeza e comportamentos impulsivos [4].

Psicose e Tireotoxicose

De acordo com o Manual Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais — 52 edi¢do (DSM-
5), a psicose € caracterizada por anormalidades em dois ou mais dos seguintes dominios:
delirios, alucinacdes, fala desorganizada, comportamento desorganizado e sintomas negativos
[4]. A etiologia da psicose pode estar relacionada a transtornos psiquiatricos primarios, como
esquizofrenia e transtorno esquizoafetivo, abuso de substancias psicoativas ou ser uma
manifestacdo de condi¢des médicas, como disturbios da glandula tireoide. A diferenciacgéo entre
as causas de psicose pode ser complexa, exigindo uma anamnese detalhada, exame clinico,
exames complementares e, frequentemente, acompanhamento a longo prazo para uma melhor

avaliagéo.

A fisiopatologia das manifesta¢fes psiquiatricas na tireotoxicose ainda ndo ¢ completamente
compreendida, mas envolve multiplos mecanismos. O cérebro possui uma grande quantidade
de receptores para horménios tireoidianos, especialmente no sistema limbico, que inclui o
hipocampo e a amigdala. Esses receptores desempenham um papel crucial em fun¢Ges como
comportamento, humor e memédria de longo prazo, que podem ser afetadas pelo excesso de
horménios tireoidianos [7,8]. Outra hipdtese sugere que a interacdo entre hormonios
tireoidianos e catecolaminas no cérebro pode influenciar a patofisiologia das doencas afetivas
[9,10]. A regulacdo dos receptores neuronais para catecolaminas, como dopamina e
noradrenalina, pode ser modulada pelos niveis de horménios tireoidianos, afetando assim o
estado emocional e 0 bem-estar dos pacientes. Os hormonios tireoidianos, especialmente a T3,
influenciam a atividade das catecolaminas no cérebro ao aumentar a densidade dos receptores
e sua sensibilidade, intensificando a resposta neuroguimica a neurotransmissores associados a

estados afetivos [9].

15



4. DISCUSSAO

Desde o século X1X, é documentado que a tireotoxicose pode manifestar uma ampla gama de
sintomas neuropsiquiatricos, sendo os mais frequentes a ansiedade e a depressdo [5]. Embora
menos comuns, mania e psicose também podem ocorrer [5,7,10]. Estudos investigaram a
prevaléncia de transtornos de humor e ansiedade em mulheres com hipertireoidismo secundario
a Doenca de Graves, comparando com mulheres sem doencas tireoidianas, e encontraram uma

prevaléncia significativamente maior entre as primeiras [6].

No caso clinico apresentado, uma paciente jovem desenvolveu recentemente um quadro de
tireotoxicose, com elevacgdo dos niveis de T4 livre (T4L), supressdo do TSH e positividade dos
anticorpos TRAD, anti-TPO e anti-Tg. Com base na clinica de tireotoxicose, alteracGes
hormonais e positividade dos anticorpos, o diagnostico de Doenca de Graves (DG) foi
estabelecido, reafirmando que esta condigdo € mais prevalente em mulheres jovens [25]. As
manifestagdes clinicas do hipertireoidismo resultam da acdo dos hormdnios tireoidianos em
diversos tecidos do organismo. Apesar de a Doenca de Graves ser uma condi¢do 6rgdo-
especifica, pois os anticorpos sdo direcionados a glandula tireoide, os horménios tireoidianos
afetam todas as células do corpo, provocando uma variedade de sintomas [1]. No caso da
paciente, os sintomas de tireotoxicose que se destacaram foram palpitacdes, sudorese intensa,
intolerancia ao calor, aumento do ritmo intestinal, perda de peso e altera¢cdes no cabelo. Muitas
vezes, esses sintomas podem parecer inespecificos ou ndo serem suficientemente marcantes, o

gue pode levar a um diagnostico tardio.

A paciente em questdo foi diagnosticada com hipertireoidismo poucas semanas apds a
solicitacdo de exames de TSH e T4L pelo cardiologista, que prescreveu o uso de metimazol e
encaminhou-a para a endocrinologia. No entanto, devido a falta de compreensdo adequada
sobre sua condicdo, a paciente utilizou a medicacdo de forma irregular. N&o é incomum que
casos de psicose decorrentes de tireotoxicose ocorram em pacientes com tratamento irregular
para hipertireoidismo. Assif et al. (2022) relatam um caso de um paciente jovem com Doenga
de Graves e quadro clinico semelhante ao da nossa paciente, um ano apos o diagndéstico, em
tratamento irregular com metimazol [13]. Kothari et al. (2023) descrevem um paciente com

diagnostico de DG ha trés anos, que interrompeu a terapia por conta prépria cerca de dois meses
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antes do inicio dos sintomas psicéticos, sugerindo que um controle inadequado da doenca pode

contribuir para uma maior incidéncia de sintomas psiquiatricos nesses pacientes [16].

No caso descrito, 0s sintomas neuropsiquiatricos comecaram a surgir algumas semanas apés o
inicio dos sintomas fisicos previamente mencionados. A paciente passou a apresentar elevacdo
do humor, reducgéo na necessidade de sono, comportamento desinibido, inquietacdo, discurso
delirante com conteudo mistico-religioso, alucinac@es auditivas e agressividade em relacdo ao
marido e aos filhos. Em muitos dos casos relatados, os sintomas psicoticos estdo
frequentemente associados aos sintomas fisicos, fornecendo pista para suspeita de psicose por
tireotoxicose. No entanto, nem sempre 0s sintomas fisicos precedem ou sdo mais evidentes do
gue os sintomas psiquiatricos, podendo, por vezes, estes ultimos predominar no quadro clinico
geral. Ugwu et al. (2016) e Marian et al. (2009) descrevem casos em que 0S pacientes
apresentavam inicialmente sintomas psiquiatricos como irritabilidade, comportamento
agressivo, alucinac6es, humor deprimido e delirio, e procuraram atendimento emergencial por
essas queixas [14,20]. Em uma investigacdo mais detalhada, observava-se historia de
palpitacdes, insonia, tremores, frequentemente atribuidos aos sintomas psiquiatricos pelo
paciente e acompanhantes. O exame fisico revela-se fundamental nessas situa¢fes; nos casos
citados, os pacientes apresentaram taquicardia, pele quente e Umida, bécio e exoftalmia,
indicando hipertireoidismo devido a Doenca de Graves, confirmacdo posteriormente realizada.
Ha relatos de pacientes que foram tratados para esquizofrenia ou distdrbio de ansiedade e
depressdo por um periodo até que o diagndstico de tireotoxicose fosse considerado [31, 32],
assim como de pacientes com uma condicdo psiquiatrica pré-existente que apresentaram
exacerbacdo ap6s um periodo de controle da doenca [31]. Nesse Gltimo, é essencial investigar
fatores que possam ter contribuido para a piora, sendo a tireotoxicose um diagnéstico

diferencial relevante.

Embora a psicose associada a tireotoxicose seja considerada rara, existem diversos relatos de
casos na literatura. A maioria desses relatos associa a tireotoxicose ao hipertireoidismo causado
pela Doencga de Graves, como o caso relatado aqui. Contudo, também foram descritos casos de
psicose e tireotoxicose em uma paciente idosa com adenoma multinodular toxico [11] e em um
paciente jovem diagnosticado com tireoidite subaguda apds relato de infeccéo viral recente,
febre e dor na garganta [12]. Um padrdo comum entre esses relatos é a melhoria dos sintomas
psicoticos concomitante a resolugéo da tireotoxicose, geralmente em um intervalo de 3 dias a 8

semanas [12,13,14,15]. No caso da paciente em questdo, observou-se uma melhora dos
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sintomas psiquiatricos cerca de duas semanas ap6s o inicio do tratamento regular com
metimazol e normalizacdo dos niveis de T4 livre, assim como o caso descrito por Lee et al
(2016) e ugwu et.al (2016) [12,14]. Porém, esse nuimero pode variar; alguns pacientes
apresentam melhora cerca de 48-72h ap0s instituido tratamento da tireotoxicos como relatado
por Assif et. al (2022) assim como pode demorar cerca de 8 semanas como descrito por Bennet
et.al (2021) [13,15]. Na&o se sabe o porqué essa variacdo de tempo de recuperacdo acontece,

mas pode estar relacionada a gravidade da doenca ou até mesmo a fatores do individuo.

A maioria dos casos de psicose associada a tireotoxicose apresenta uma melhora dos sintomas
psiquidtricos com o tratamento do hipertireoidismo e a normalizacdo dos hormonios
tireoidianos [11-15]. Quando essa melhora ndo é observada, € crucial considerar diagnésticos
alternativos que possam justificar a persisténcia do quadro psiquiatrico. Kothari et al (2023)
descreve um paciente com psicose por tireotoxicose que persistiu mesmo apds a realizacdo de
tireoidectomia total [16]; porém este paciente apresentou um teste positivo para canabinoides
na urina no inicio do quadro, 0 gque sugere que 0 uso de cannabis pode ter sido um fator
desencadeante da psicose, uma relacdo que ja esta bem estabelecida [17]. Desai et al (2018)
descreve uma paciente com Doenca de Graves e psicose que ndo apresentou melhora dos
sintomas psiquiatricos apds tratamento oral adequado, plasmaférese com normalizacdo dos
horménios tireoidianos e tireoidectomia total, sendo diagnosticada com esquizofrenia durante
0 seguimento [18]. Esse caso sugere que a tireotoxicose pode ter atuado como um evento
deflagrador de uma condicdo psiquiatrica preexistente. Uribe et. Al (2017) descreve uma
paciente que desenvolveu psicose apds a suspensdo do tratamento para hipertireoidismo.
Inicialmente, suspeitou-se de psicose induzida por tireotoxicose devido a desregulacdo
hormonal, mas a paciente continuou apresentando sintomas psiquiatricos por mais de seis
meses, mesmo apds a melhora da funcao tireoidiana e realizacdo da iodoterapia; na investigacao
foi descoberto uma histérico de psicose pds-parto, sugerindo a coexisténcia de um transtorno
psiquiatrico subjacente que foi agravado pela tireotoxicose [19]. Esses relatos destacam a
importancia de investigar o uso de substancias psicoativas, bem como questionar sobre
antecedentes medicos e familiares de transtornos psiquiatricos, e sublinham a necessidade de
considerar diagndésticos diferenciais em pacientes cuja psicose ndo melhora com o tratamento

da tireotoxicose.

O tratamento da psicose associada a tireotoxicose varia conforme a etiologia e pode incluir o

uso de antitireoidianos (como metimazol e propiltiouracil), radioterapia e cirurgia para
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realizacdo de tireodectomia. Em casos graves de psicose, pode ser necessario o uso de
antipsicoticos, com a perspectiva de descontinuacdo desses medicamentos a medida que 0s
sintomas se resolvem [18]. No caso da paciente descrita, o tratamento com litio e risperidona
foi iniciado devido ao quadro grave de mania e delirio. Para casos em que a normalizacao dos
niveis hormonais e o controle dos sintomas ndo sdo alcangcados com o tratamento

medicamentoso, pode ser necessaria a realizacdo de ablacdo radioativa ou cirurgia [20, 21].

No caso da paciente em questdo, a presenca de sintomas sugestivos de tireotoxicose, 0 inicio
agudo dos sintomas psiquiatricos, a auséncia de histérico pessoal prévio de transtornos
psiquiatricos, a auséncia de historico de uso de alcool e outras substancias, e a melhora dos
sintomas psicoticos e maniacos ap6s a normalizacdo da funcdo tireoidiana indicam que a
psicose é atribuivel a tireotoxicose. Diante dessa forte suspeita, optou-se por descontinuar o uso
de antipsicoticos e manter o acompanhamento exclusivo com a equipe de endocrinologia, sem

recorréncia dos sintomas apds cinco meses sem terapia antipsicotica.
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5. CONCLUSAO

Apesar de relatos aneddticos sobre psicose associada a tireotoxicose continuarem a ser
publicados, a maioria dos textos meédicos ndo menciona a psicose cCOMo uma caracteristica
presente na tireotoxicose. Embora essa associagdo ndo seja comum, € importante considerar
essa possibilidade em casos que se apresentam com inicio abrupto de sintomas psicéticos,
principalmente se vierem acompanhado de manifestacfes fisicas sugestivas de tireotoxicose,
como intolerancia ao calor, sudorese excessiva, perda de peso e palpitagdes. E crucial que essa
possibilidade seja considerada, pois a diferenciacdo entre psicose por tireotoxicose e psicose
primaria é importante para a escolha do tratamento adequado. Enquanto o tratamento da
tireotoxicose foca na normalizagéo dos niveis hormonais tireoidianos, frequentemente por meio
de antitireoidianos, iodo radioativo ou cirurgia, o tratamento da psicose primaria geralmente

envolve medicamentos antipsicoticos, terapia psicoldgica e suporte psicossocial.

20



REFERENCIAS

1.

10.

11.

12.

13.

14.

SALES, P.; HALPERN A.; CERCATO C. O essencial em endocrinologia 1. ed. Rio de
Janeiro: Roca, 2016.

VILAR, L. Endocrinologia clinica 6. ed. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2016.
IGAZ, P. Practical clinical endocrinology 1. Ed. Suiga: Springer, 2021.

AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION. Diagnostic and statistical manual of
mental disorders: DSM-5. 5. ed. Washington, D.C.: American Psychiatric Association,
2013.

Feldman, A.Z et al. Neuropsychiatric Manifestations of Thyroid Disease.
Endocrinology and Metabolism Clinics of Nort American. 453-476, 2013.

Bunevicius R, Velickiene D, Prange AJ. Mood and anxiety disorders in women with
treated hyperthyroidism and ophthalmopathy caused by Graves' disease, General
Hospital Psychiatry, Volume 27, Issue 2, 2005, Pages 133-139

Bunevicius R, Prange AJ. Psychiatric manifestations of Graves' hyperthyroidism:
pathophysiology and treatment options. CNS Drugs. 2006;20(11):897-9009.

A. S. Choi et al., "Structural changes in the brain in patients with hyperthyroidism,"
Thyroid, vol. 29, no. 4, pp. 430-438, 2019.

Whybrow PC, Prange AJ Jr. A hypothesis of thyroid-catecholamine-receptor
interaction. Arch Gen Psychiatry 1981;38:106-11.

Geffken G, Ward H, Staab J, Carmichael S, Evans D. Psychiatric morbidity in endocrine
disorders. Psychiatr Clin N Am. 1998; 21(2):473-89.

Emul M, Sakalli A, Erol TC, Ertan T. Thyrotoxic psychosis in an elderly woman and
haloperidol use: a case report. Psychogeriatrics. 2013 Mar;13(1):49-51.

Lee KA, Park KT, Yu HM, Jin HY, Baek HS, Park TS. Subacute thyroiditis presenting
as acute psychosis: a case report and literature review. Korean J Intern Med. 2013
Mar;28(2):242-6.

Asif H, Nwachukwu I, Khan A, Rodriguez G, Bahtiyar G. Hyperthyroidism Presenting
With Mania and Psychosis: A Case Report. Cureus. 2022 Feb 17;14(2)

Ugwu ET, Maluze J, Onyebueke GC. Graves' Thyrotoxicosis Presenting as

Schizophreniform Psychosis: A Case Report and Literature Review. Int J Endocrinol
Metab. 2016 Dec 25;15(1)

21



15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

Bennett B, Mansingh A, Fenton C, Katz J. Graves' disease presenting with hypomania
and paranoia to the acute psychiatry service. BMJ Case Rep. 2021 Feb 9;14(2).

Kothari S, Townsend W, Chaudhry Z, Kalin S, Freeman K. Psychosis secondary to
thyrotoxicosis that persisted post-thyroidectomy: a case report. BMC Psychiatry. 2023
Oct 13;23(1):750.

Di Forti, M., et al. "The contribution of cannabis use to the risk of psychosis."
Schizophrenia Research, v. 208, p. 1-7. 2019

Desai D, Zahedpour Anaraki S, Reddy N, Epstein E, Tabatabaie V. Thyroid Storm
Presenting as Psychosis. J Investig Med High Impact Case Rep. 2018.

Urias-Uribe L, Valdez-Solis E, Gonzélez-Milan C, Ramirez-Renteria C, Ferreira-
Hermosillo A. Psychosis Crisis Associated with Thyrotoxicosis due to Graves' Disease.
Case Rep Psychiatry. 2017.

Marian G, Nica EA, lonescu BE, Ghinea D. Hyperthyroidism--cause of depression and
psychosis: a case report. J Med Life. 2009.

Anderson ZJ, Avula S, Kumar A, Sarkar D, LaFave L. Graves' Disease-Induced
Psychosis Refractory to Intensive Medical Management Requiring Non-voluntary
Thyroidectomy for Psychosis Resolution: A Case Report. Cureus. 2024.

Franklyn JA, Boelaert K. Thyrotoxicosis. Lancet, 2012; 379: 1155-66

Kopp, P. Thyrotoxicosis of olher etiologies. Em: Feingold KR, Anawalt B, Blackman
MR, et al., editores. Endotext [Internet]. South Dartmouth (MA): MDText.com, Inc.;
2010.

Gilberto, J. Thyrotoxicosis -investigation and management. Clinical Medicine, vol 17,
N°3, 2017.

Devereaux, D. Tewelde, S.Z. Hyperthyroidism and Thyrotoxicosis. Elsevier, 2014.

Vaidya, B. Pearce, S.H.S. Diagnosis and management of thyrotoxicosis. Clinical
Review, BMJ, 2014.

Ross, D.S. etal. American Thyroid Association Guidelines for Diagnosis and
Manegement of Hyperthyroidism and Other Causes of Thyrotoxicosis. Special Article.
American Thyroid Association, 2016.

Tanda, M.L. et.al. Diagnosis anda manegement of amiodarone-induced thyrotoxicis:
similarities and diferences between North Americana and European thyroidologists.
Clinical Endocrinology, 2008.

Bartalena, L. Graves Disease:complications. Em: Feingold KR, Anawalt B, Blackman
MR, et al., editores. Endotext [Internet]. South Dartmouth, 2018.

22



30. DeGroot, L.J. Diagnosis and treatment of graves disease. Em: Feingold KR, Anawalt
B, Blackman MR, et al., editores. Endotext [Internet]. South Dartmouth, 2016.

31. Ishihara, Y. The Delayed Diagnosis of Thyroid Storm in Patients with Psychosis [case
report]. The japanese Society of internal medicine, 2019.

32. Matos, LD. et.al. Psicose associada a tireotoxicose:relato de caso. Revista Med Minas
Gerais, 2011.

23



