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RESUMO

O coma mixedematoso é a forma mais grave de hipotiroidismo. Caso nao seja diagnosticado e

tratado precoce e adequadamente pode ser fatal. Atinge com maior frequéncia mulheres idosas nos

meses de Inverno que apresentam inicialmente alteracGes ligeiras do estado de consciéncia. Mesmo

com diagnéstico relativamente precoce e tratamento preconizado, a mortalidade pode atingir os
50%. Os autores apresentam uma breve revisdao e um protocolo de diagnéstico e tratamento do

coma mixedematoso.
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SUMMARY

Myxedema coma represents the most severe form of hypothyroidism. It readily progresses to death
unless diagnosed promptly and treated vigourously. It is most common in elderly females who begin
to manifest mental status changes. Even with reasonably early diagnosis and customary therapy, the
mortality rate can reach 50%. The authors present a brief review and a protocol for the diagnosis and

treatment of myxedema coma.
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INTRODUCAO

O coma mixedematoso representa a forma
mais grave de hipotiroidismo e se ndo for diag-
nosticado e tratado agressiva e precocemente
pode ser fatal. E uma situagdo relativamente
rara com cerca de 300 casos descritos na litera-
tura'?, que tem sido revista pela comunidade
cientifica nos ultimos anos.

O hipotiroidismo é mais frequente nas
mulheres e nas ultimas décadas de vida. E im-
portante manter um alto nivel de suspeita espe-
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cialmente perante uma doente idosa com sinais
e sintomas compativeis com hipotiroidismo'
que inicia alteragdes do estado de consciéncia e
alguns dos sinais tipicos descritos a seguir.
Mesmo apds um diagndstico relativamente
precoce e tratamento adequado, apresenta uma
mortalidade que pode atingir os 50 a 60%!.
Serdo revistos inicialmente alguns aspectos
em particular e posteriormente apresentada
uma proposta de protocolo de diagndstico e
tratamento desta emergéncia médica.
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APRESENTACAO CLINICA

A triade de diagnéstico inclui alteragao do
estado de consciéncia, altera¢do da termorregu-
lagdo e a presenca de um factor precipitante!.
Contrariamente ao que o nome sugere, a maioria
dos doentes ndo se apresenta verdadeiramente
em coma®. A alteracdo do estado de conscién-
cia engloba uma variedade de situa¢des que
vao desde o estado de prostracdo, letargia ou
confusdo até ao coma®''2 As alteracdes da
termorregulacdo incluem a hipotermia que esta
presente na maioria dos casos. O frio aumenta a
vulnerabilidade dos doentes e, por isso, a maioria
dos casos surge no Inverno. Nos factores precipi-
tantes incluem-se o uso de farmacos, situacdes
agudas como AVC ou EAM e as infecgdes como
por exemplo uma pneumonia.

Independentemente do factor precipitante,
0 quadro evolui tipicamente de letargia para
estupor e, finalmente, coma com hipotermia
e faléncia respiratoéria. As alteragdes neuropsi-
quidtricas incluem convulsdes em cerca de 25%
dos casos que poderdo estar relacionadas com a
hiponatrémia, hipoglicemia ou hipoxia®.

Poderda haver histéria de patologia tiroi-
deia, terapéutica prévia com lodo radioactivo,
cirurgia da tiréide ou suspensdao da terapéutica
tiroideia de substitui¢ao. O protocolo apresenta
a sintomatologia e os sinais ao exame fisico
sugestivos de hipotiroidismo geralmente presen-
tes. O exame fisico poderd mostrar uma cicatriz
cervical ou um bécio palpavel, mas também
pode ser normal.

As manifestacoes cardiovasculares in-
cluem bradicardia, cardiomegalia e diminui¢do
da contractilidade cardiaca. A nivel respiratdrio,
a obesidade e a diminui¢éo da forca muscular
sao factores agravantes da hipoventilagdo!*15.
A depressdo respiratéria leva a hipoventilagdo
alveolar e posteriormente a retencdo de CO, e
progressiio para o coma. Embora o coma seja
multifactorial, o principal factor contributivo
parece ser a depressao do centro respiratério com
insuficiente resposta ao diéxido de carbono!. A
sintomatologia gastrointestinal inclui a atonia
gastrica que contribui para a ma absorcao de
medicagéio por via oral.

Deve ser sempre considerada a presenca de
infeccgdo, que pode passar despercebida porque
os sinais cldssicos como a febre, a taquicardia
e a leucocitose estdo geralmente ausentes'.
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Foram descritos casos de sepsis ndo reconhe-
cidos em doentes que faleceram com coma
mixedematoso!.

A maioria dos doentes com coma mixede-
matoso apresenta hipotiroidismo primdrio, com
valores marcadamente elevados de TSH e valo-
res baixos de T4 livre®. No entanto, é importante
realcar que o valor de TSH também pode estar
apenas ligeiramente elevado por um fenémeno
paralelo ao “euthyroid sick syndrome” a que se
chama “hypothyroid sick syndrome”?. Por outro
lado, cerca de 5% destes casos de hipotiroidismo
sdo de causa central estando o TSH normal ou
baixo. Em qualquer situagdo, todos os doentes
com coma mixedematoso apresentam T4 e T3
livres baixos!.

Devemos pensar na hipétese de insuficiéncia
da supra-renal associada se houver hipotenséo,
hipoglicemia, hiponatrémia e hipercalémia’,
podendo aquela ser de causa hipofisdria ou de
etiologia auto-imune (Sindrome de Schmidt com
insuficiéncia supra-renal e tiroidite concomitan-
te). Para despiste de insuficiéncia da supra-renal
deve ser doseado cortisol plasmatico antes do
inicio da corticoterapia e pode ser necessaria
uma prova de estimulagdo com ACTH!3.

TERAPEUTICA

Devemos pensar rapidamente na hipdtese
provavel de coma mixedematoso perante um do-
ente com clinica sugestiva de hipotiroidismo, na
presenca de estupor, confusdo ou coma, especial-
mente se a hipotermia estiver presente. Apds essa
suspeita, é consensual que a terapéutica deve
ser iniciada imediatamente sem esperar pelos
resultados da funcgdo tiroideia*%16. O tratamento
deve ser iniciado numa Unidade de Cuidados
Intensivos®**1”. No que diz respeito a terapéutica
com hormona tiroideia, a levotiroxina actua
mais lentamente mas ndo sofre tantas flutuagdes
e tem menos efeitos laterais sendo defendida por
indmeros autores*®!1820  Qutros defendem a
associacdo de T3 e T4!. E considerado prudente,
seguro e eficaz o uso de corticéides®'® quer pela
possibilidade de insuficiéncia supra-renal (as-
sociada ou relativa devido ao stress) quer pelo
aumento da clearance de cortisol com o inicio da
terapéutica com hormona tiroideia®.

Dadas as dificuldades acrescidas na iden-
tificacdo de infecgdo (auséncia de febre, taqui-
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cardia, etc.), mesmo que ndo seja encontrado
nenhum foco infeccioso a antibioterapia deve
ser iniciada empiricamente® até que os exames
culturais apropriados sejam negativos.

PROGNOSTICO

O diagnodstico precoce e os avan¢os na
medicina intensiva podem reduzir a taxa de
mortalidade para 20 a 25%!?!. A mortalidade as-

socia-se a gravidade dos sintomas neurolégicos,
sendo o prognostico mais favoravel nos que séo
diagnosticados com alteracdes mais subtis do
estado de consciéncia!l. Os que se apresentam
inicialmente com temperaturas muito baixas
ou com hipotermia persistente e os mais idosos
estdo associados a pior prognéstico®202!,

Apds esta breve revisdo de alguns aspectos
praticos, apresenta-se de seguida um protocolo
de diagnéstico e tratamento do coma mixede-
matoso.

PROTOCOLO DE DIAGNOSTICO E TRATAMENTO DO COMA HIPOTIROIDEU
(COMA MIXEDEMATOSO)

Definicao

Trata-se de uma emergéncia médica rara com mortalidade elevada. O termo coma mixedematoso € enganador no
sentido em que muitos doentes ndo se apresentam verdadeiramente em coma. Representa na verdade um estado
de hipotiroidismo severo muitas vezes descompensado por um factor precipitante, originando principalmente

disfuncao cardiovascular e do sistema nervoso central, hipotermia, hipoventilacdo e podendo ser fatal.

Diagnéstico
Triade de diagnéstico:

Alteracdo do estado de consciéncia (desde desorientacdo e prostracdo a coma)
Alteracoes da termorregulacao (hipotermia ou auséncia de febre na presenca de infeccdo)

Factor precipitante

A maioria dos casos ocorre no Inverno e em mulheres idosas.

Factores precipitantes

Insuficiéncia cardiaca

Uso de farmacos: ansioliticos, opidceos, diuréticos, an-

tidepressivos

Exposicao ao frio

- EAM

- AVC

Infec¢ao (pneumonia, etc.)

- Hemorragia gastrointestinal

— Suspensdo de terapéutica de substitui¢cdo com hormona
tiroideia

Exame fisico

- Hipotermia moderada a profunda

- Bradicardia

- Hipotensao

Pele seca, palida ou amarelada

Macroglossia

Cabelos escassos e grosseiros

Olhos congestionados, edema periorbitario

Lentificagdo dos reflexos osteotendinosos, edemas peri-

féricos

Cicatriz cervical ou bécio (tiréide nao palpavel nao

exclui)

- Sinais de doencas concomitantes como pneumonia,
derrames pleurais ou pericardicos, ascite

Clinica - Sintomas

— Alteracdo de consciéncia (que pode variar entre letargia,
desorientacao, estupor e coma)

— Astenia/adinamia

— Diminuigéo progressiva da forca muscular

- Hipotermia (ou auséncia de febre na presenca de infec-
¢0o)

- Hipoventilagdo

— Choque

— Convulsodes (em até 25% dos doentes)

- Sintomatologia gastrointestinal: anorexia, obstipacao,
dor abdominal, megacélon, atonia gdstrica, disfagia

Alteracoes analiticas e outras

— Anemia

— T4 livre muito baixo

— TSH acentuadamente elevado (mas pode estar por ve-
zes apenas ligeiramente elevado por doenga sistémica
grave concomitante e pode estar normal ou baixo se
hipotiroidismo de causa central)

- Gasimetria arterial: pO,{, pCO,T

- CPK geralmente muito 1 e DHL 1

— Anticorpos anti-tiroideus podem estar positivos

Hipoglicemia

Hiponatremia

Hipo ou hipercalcemia

Hipercolesterolemia

- T proteinas do liquor (quando P.L. por suspeita de infec-
¢ao)

- Cardiomegalia; ECG: bradicardia, baixa voltagem

NOTA: Despistar causa hipofisaria e insuficiéncia da supra-

renal*, colher andlises antes de tratamento

*Insuficiéncia da supra-renal, pode estar presente se: 1) causa hipofisdria (em 5 a 10% dos casos de coma mixedematoso); 2) Sindrome de Schmidt

(tiroidite auto-imune e insuficiéncia supra-renal auto-imune concomitante)
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TRATAMENTO DO COMA MIXEDEMATOSO

1) Em Unidade de Cuidados Intensivos, com monitorizacdo continua dos parametros vitais
¢ O tratamento precoce é fundamental e deve ser iniciado imediatamente com base na sus-
peita clinica, sem esperar por resultados analiticos de T4 livre e TSH.

2) Levotiroxina, necessariamente por via ev, inicialmente, dada a ma absorgéao
e DOSE INICIAL: 300 a 500 ug ev
- Diluir em 5 ml de soro fisiolégico e administrar imediatamente apds preparacdo, ndo
misturar com outras solugdes/infusdes ev

e MANUTENCAO: 50 a 100 ug/dia, ev, até inicio de alimentacdo per os
- passa para via oral, quando viavel, na dose ditada pela clinica e exames

Dose deve ser ajustada de acordo com peso e idade e probabilidade de complicagdes como EAM ou arritmia.
Deve ser mais baixa nos magros, idosos e com risco cardiovascular acrescido
Quando passar para via oral, administrar em jejum pelo menos 30 minutos antes do pequeno-almogo

Interac¢des medicamentosas: Antidcidos contendo aluminio ou magnésio, Carbonato de Cdlcio, Sucralfato,
Colestiramina, Colestipol, Digoxina, Estrogénios, Imatinib, Ferro, Antidepressivos triciclicos, Antidiabéticos
orais, Varfarina

MEDIDAS DE SUPORTE
3) Aquecimento corporal passivo com roupa
e aquecimento corporal activo (cobertor eléctrico, etc.) pode causar vasodilatagdo e colapso
vascular

4) Ventilacdo mecdanica, se necessdrio

5) Administrar sempre:
e Hidrocortisona 50-100 mg ev a cada 6 a 8 horas por varios dias até completa avaliacdo
diagnostica. Diminuicdo progressiva até suspensdo posterior mediante resultados (excluir
insuficiéncia supra-renal).

6) Tratar doencas concomitantes/factores precipitantes

7) Antibioterapia: Sinais de infec¢dio estdo muitas vezes ausentes (febre, taquicardia, leucocitose)
pelo que deve ser excluida infeccdo e iniciada antibioterapia mesmo empiricamente. Antibi-
oticos de largo espectro devem ser iniciados se suspeita de infeccdo ainda que modesta (p. ex.
amoxicilina/acido clavulanico)

8) Se hiponatremia: reposi¢do cuidadosa de fluidos
e Na+ <120 mEg/L - dar 50 a 100 ml de cloreto de sédio a 3% seguido de bélus ev de 40 a
120 mg de furosemida
e Na+ 120-130 mEq/L - administrar soro glicosado em quantidade inferior as perdas totais
diarias
9) Se hipotensdo — Administragdio cautelosa de fluidoterapia; melhora ap6s reposicdo de hormona
tiroideia, raramente serdo necessarios vasopressores.
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