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Em trabalhos anteriores ('''') procuramos sistematizar o
conceito, os tipos clinicos e a historia natural dos noédulos
tireoidianos auténomos (NTA), estabelecendo, igualmente,
um indice Numérico que, ao possibilitar uma mais facil e
objetiva classificagdo clinica dos pacientes portadores deste
particular tipo de noédulo, permite apreciar-lhes a gravidade
da moléstia.

Nesses mesmos estudos ressaltamos a existéncia, nos
doentes portadores de NTA, de um espectro continuo de
estados funcionais tircoidianos que se estendem desde o
eutircoidismo até a tireotoxicose franca, transitando por esta-
gios de hipertireoidismo frusto ou latente.

Em trabalho posterior (°') procuramos investigar, em
nivel bioquimico, as caracteristicas fundamentais do metabo-
lismo do iodo e da sintese proteica dos tecidos nodular e para-
nodular, chegando-se as conclusdes: 1) que as células foli-
culares do ndédulo se caracterizam por alta sensibilidade a
tireotrofina (TSH) endodgena, no sentido de que quantidades
minimas circulantes de TSH sfo suficientes para desenca-
dear resposta funcional provavelmente maxima; 2) que nfo
foram observadas diferencas qualitativas da sintese hormo-
nal por parte do NTA, mas tdo somente quantitativas, ine-
rentes a propria cinética metabdlica. Em relacfo a esses
aspectos concluimos, concordes com o que disseram Miller e
col.("), Horst e col.0") e mais recentemente Larsen e col.(*),
que o NTA leva a tireotoxicose quando alcanca certo volume,
caracterizado por massa critica, estimada em mais de 20
gramas.

No decorrer destes ultimos nove anos, quando do estudo
de amplo grupo de pacientes portadores de NTA, a par dos
aspectos epidemioldgicos, sintomatolégicos e fisiopatolégicos,
também tivemos a oportunidade de nos preocupar com aque-
les relativos a terapéutica desta peculiar forma moérbida,
atentando, em especial, as suas caracteristicas evolutivas que



permitem prever a transformacio da forma eumetabdlica na
forma tireotoxica.

Em virtude da falta de uniformidade na tendéncia dos
diversos AA no que tange a melhor conduta terap&utica para
os NTA e amparados numa casuistica que se inclui entre as
mais representativas da literatura mundial, quer pela magni-
tude da amostra estudada, quer pelo longo tempo de segui-
mento evolutivo, Unicas condi¢gdes que podem justificar uma
tomada de posicfio, planecjamos e realizamos o presente tra-
balho que, obedecendo a sistematizacido adiante exposta, es-
tuda, em nivel critico, a conduta a ser seguida nas diferentes
classes de portadores de NTA, ao mesmo tempo que lhes apre-
cia os resultados obtidos a curto, médio ¢ a longo prazo.
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— SUMULA CONCEITUAL E DESCRITIVA DA
ENTIDADE NOSOLOGICA

1. DEFINICAO DE NODULO TIREOIDIANO AUTONOMO,
CONCEITUACAO  FISIOPATOLOGICA E  GRUPOS
CLINICOS.

1.1. Definicdo de Nodulo Tireoidiano Auténomo

Nodulo Tireoidiano Auténomo (NTA) ¢ toda formacgio
nodular cervical, semiologicamente identificavel, que faz cor-
po com a glandula tiredide e preenche os seguintes requisitos:

a) submetida a cintilografia se projeta como uma area
de intensa concentracdo radioativa, significante-
mente maior do que qualquer outra circunvizinha ("quente");

b) submetida & prova de depressio da funcdo tireoidia-

na nfdo acusa alteracdes significativas de seus valo-

res de captacdo, havendo permanéncia da imagem cintilo-
grafica; e

c) submetida a prova de estimulo com tireotrofina mos-

tra, ao cintilograma, constincia ou ligeira diminui-

cdo da radioatividade registrada ao nivel da projecdo nodu-

lar e, em contraste, significativo aumento da radioatividade

acumulada em outras areas antes hipocaptantes ou até mes-

mo ausentes, nas 1magens cintilograficas anteriores a
prova(™).

Como vemos, o fulcro de toda a formulacdo diagnostica
do NTA baseia-se na presenca de um ndéddulo cintilografica-
mente "quente", como bem acentuam Roualle('"), Attie(’),
Sheline e McCormacki'”’), Engbring e col.(*), Oberdisse(”),
Savoie('"), Brakier e col.("), Décourt e col.(**), Pieroni e col.('"™),
Skillern e col.("”), Vague e col.(""), Barbieri e col.(®), Beau-
mont(”>, Conte e Ziliottot”), PavoniO"), Tovar e col.(*>, Al-
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lancK®). Berger("), Gilbert-Dreyfust™), Giustina e col.t”), Lobo
e col.(""), Miller e Hamburgert™), Moinar e col.("), Kieffer e

col.(”), Papalia e col.(*’), Horst e col.("), Miller e Blocki™) e
Shahani e col.(").

1.2. Conceituagdo  Fisiopatolégica
1.2.1. Homeostase Tireoidiana

Acreditamos ser oportuno relembrar, ainda que de ma-
neira sucinta, os principais mecanismos ¢ as ctapas basicas
da homeostase tircoidiana.

A concentragfo plasmatica de horménio tireoidiano (HT),
apreciada praticamente pelo teor de iodo orgénico ligado as
proteinas séricas (PBI), é um pardmetro de fung¢fo tireoidia-
na extremamente estavel no homem. Acompanhando-se, no
individuo normal ¢ em condi¢Bdes basais, o PBI em dias suces-
sivos, verifica-se que o mesmo varia dentro de limites muito
estreitos, quase da mesma ordem de grandeza aue a da flu-
tuacdo metodoldgica da técnica de dosagem utilizada (Lomé-
naco ¢ col.(")). Esta constidncia da concentragcdo hormonal
¢ mantida mercé de uma série de mecanismos dos quais a
préopria concentracio hormonal é o fator desencadeante.

Assim, sempre que a taxa de PBI tende a subir, receptores
hipofisarios sensiveis a esse incremento de concentracfo res-
pondem pelo decréscimo da liberagio de TSH, o que induz a
uma diminui¢cdo da velocidade de reacdo ao longo de todas
as etapas da biossintese dos HT.

Sempre que a concentragdo hormonal sanguinea tende
a baixar, receptores sensiveis a esse decréscimo, situados em
areas ndo bem localizadas do hipotalamo, em conexdo pro-
vavelmente com o sistema limbico, ordenam, através de uma
neuro-secre¢do (TRF = thyrotropin-releasing factor), a pron-
ta liberacdo de TSH pré-fabricado pelo lobo anterior hipofi-
sario, que desencadeia, como primeira resposta mensuravel,
a liberacdo de tironinas das reservas intratircoidianas ¢, a
seguir, um incremento nos ritmos das diversas fases da hor-
monogénese, com provavel intuito de repor os estoques.

Uma representagdo esquematica des mecanismos de re-
gulacdo da concentracfo sanguinea dos HT ¢é representada
na Figura 1. obviamente, esta esquematizacdo ¢ uma sim-
plificacdo e ¢é valida para as condig¢des basais, se compli-
cando através da intervencdo de toda uma série de "reiais"
periféricos, corticais e sub-corticais, quando houver solici-
tacBes outras aue nfdo as meramente existentes em condi¢des
de higidez e de pleno relaxamento psico-neuro-muscular.
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Figura 1 — Esquematizagdo simplificada da homeostase tireoidiana no
individuo normal e nos portadores de NTA compensado e téxico.

1.2.2. Conceituacdo Fisiopatologica do NTA

44 658 1

Se postularmos (*.”"') que o tecido do NTA se desen-
volve e diferencia com a caracteristica de ser responsivo a
niveis minimos de tireotrofina. contrariamente ao tecido
normal, que exige quantidades finitas e ponderaveis de hor-
moénio tréfico, poderemos interpretar os achados cintilogra-
ficos peculiares ao NTA e o comportamento deste frente as
provas de depressio e estimulo. Com efeito, uma excessiva
sensibilidade ao TSH seria compativel, dentro de uma ho-
meostase conservada, com a produg¢io hormonal por parte
do NTA e com a necessaria redu¢do da hormonogénese por
parte do tecido tireoidiano normal remanescente; este en-
traria em recesso funcional absoluto ou relativo, na depen-
déncia do grau de inibi¢do hipofisaria obtida a custa do hor-
moénio produzido tnica ou preferencialmente pelo ndéddulo.

Na dependéncia das concentragdes radioativas de ra-
dioiédo nos tecidos nodular e paranodular, a imagem cinti-
lografica traduzira antes a presenca daquele do que des-
te (*). Se a prevaléncia fér franca, tdo somente a imagem
nodular serda registrada, caracterizando o tipo cintilografi-
co 1 (Fig. 2™ (*'); se a mesma ‘6r relativa, densidades gra-
ficas diferentes, proporcionais as respectivas concentragdes
radioativas, determinarfo o aspecto era’'ico da imagem (tipos
cintilograficos 2 e 3) (Figs. 3 e 4) ().

(*) Convém ndo esquecer que a imagem cintilografica cinge-se a um regis-
tro relativo e¢ ndo absoluto das atividades.
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Figura 3 — Conjunto de tireogramas (basal, depressdo e estimulo),
caracterizando o tipo cintilografico 2.
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Essa mesma conceituagdo nos permite interpretar os
achados das provas de depressfo e estimulo realizadas nesta
classe de doentes, que apontam para uma relativa conserva-
¢do da capacidade de atender as solicitagdes da homeostase.
Somente nos NT A acompanhados de tireotoxicose se alcanga-
ria um bloqueio hipofisario capaz de reduzir os niveis cir-
culantes de TSH a valores totalmente insuficientes para a
estimulagdo do tecido paranodular.

Uma ulterior comprovagido da validade destes postula-
dos nos ¢ oferecida pelas determinag¢des dos valores circulan-
tes de TSH nos NTA.

As dosagens de TSH tiveram grande incremento a par-
tir de 1965. com a introducdo do método de radioimunoen-
saio (Lemarchand e col. (), Odell e col. (*"), Utinger ("°). Até
entfo, as técnicas descritas eram incompetentes para reve-
lar alteragdes para menos do TSH circulante, fato suspeitado
por diversos AA (30,97,118133* , ,a VE€Z quU& mesmo em pessoas
normais era pequena a quantidade de individuos que apre-
sentavam niveis sanguineos mensuraveis.

Papalia, em 1966(7), em estudos nos quais media a ati-
vidade isotéopica de zonas nodulares e paranodulares, antes
e apos a estimulacgdo pelo TSH, verificou incremento da cap-
tacio também ao nivel das zonas nodulares o que o levou a
aventar a hipotese de que "estas obedeceriam ao controle
hipofisario".

Por outro lado, Beckers ¢ Cornette, em 1989 ("), utilizan-
do-se de método radioimunolégico, chegaram a conclusfo de
que "mesmo em bocios simples, a quantidade titulavel de TSH
nas formas difusas é varias vezes superior a existente em béd-
cios nodulares". Di Lauro (°’), por igual técnica, concluiu,
em 1970, ser o NTA téxico caracterizado por baixos niveis de
TSH plasmatico.

Em comunicag¢do feita em outubro de 1971, Larsen ¢
col. (°*), estudando "in vitro" o ritmo de incorporacio de radio-
16do aos tecidos nodular e paranodular submetidos a concen-
tragdes diversas de TSH verificaram, pela correlata variacdo de
adenosina monofosfato (AMP) ciclico, que o NTA seria, tal
como postulamos (°'), parcialmente dependente do estimulo ti-
reotrofico.

1.3.  Grupos Clinicos

Os pacientes portadores de boécio nodular por NTA néo
apresentam caracteristicas semioldégicas que permitam sepa-
ra-los dos portadores de outros tipos de bdécio nodular.  Seriam
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apenas mais sugestivos de um NTA a presenca de noédulo ge-
ralmente unico e lateral, de dimensdes médias e a dificil, por

vezes até mesmo impossivel, identificagcdo do tecido tireoidia-
no paranodular.

Aplicando-se o indice Diagndstico Numérico descrito an-
teriormentet™'"”), pode-se dividi-lo nos seguintes Grupos:

a) GRUPO A: constituido por individuos eutireoidianos
com indices de até 9;

b) GRUPO B: reunindo pacientes de indices 10e 11, com
caracteristicas clinicas ambiguas, suges-
tivas de hipertireoidismo latente. Este
Grupo, do ponto de vista evolutivo, deve
ser considerado como de transicdo entre
os Grupos A e C;

c) GRUPO C: reune pacientes com indices iguais ou

maiores que 12, todos francamente tireo-
téxicos.

Em Apéndice oferecemos tabulados os valores médios, por
Grupo, dos diferentes pardmetros funcionais (Tabela ), bem
como a frequéncia percentual dos principais sinais e sinto-
mas observados (Tabela I1).

2. HISTORIA NATURAL DOS NODULOS TIREOIDIANOS
AUTONOMOS

A diferenciacdo no seio de um tecido tireoidiano normal
de um tecido adenomatoso, com caracteristicas de sensibili-
dade muito elevada ao estimulo tréfico do TSH (Greer e As-
twood(**), Gilbert-Dreyfus (*°), Greene (°'), Alland (*), Papa-
lia<’), Larsen e col.(*), Medeiros e col.(*'), levaria este tecido
a exibir resposta funcional maxima ou muito proxima de seu
limite de competéncia, ao mesmo tempo que lhe facultaria
capacidade reprodutiva com caracteristicas de ritmo superio-
res as do tecido paranodular.

Este fendmeno foi bem documentado nos estudos de Mil-
ler e Blocki”). Estes AA, usando um método autoradiogra-
fico ¢ empregando 2 isétopos do iodo, concluiram que a ati-
vidade secretéria elevada do nodulo poderia ser o resultado
do aumento da massa de um tecido apenas moderadamente
ativo e que talvez a funcdo se tornaria auténoma e tendesse
para uma produ¢io hormonal compativel com tireotoxicose
quando o noédulo atingisse determinado valor de massa cri-



35

tica. Enquanto esta evolug¢do nfo se completa, ndo haveria
total supressio do TSH endégeno e o tecido paranadular
poderia contribuir, apesar de ter uma participagio pequena,
na produgdo diaria de triiédotironina (T ) + tetraiédoti-
ronina (T,).

Salabé e col.("") puderam demonstrar que em noédulos
auténomos o ritmo de incorporagio do.iodo na tirecoglobulina
esta consideravelmente acelerado. O mesmo resultado foi
por ndés observado a par da existéncia de menor quantidade
de tireoglobulinat’™). Estes dados sfo sugestivos de que o te-
cido paranodular sintetiza e ¢ capaz de armazenar tireoglo-
bulina no coléide folicular, ainda que em quantidades bem
inferiores aquelas produzidas pelo NTA. A liberagcdo dos
horménios por parte do tecido nodular seria também muito
rapida, enquanto que por parte do tecido paranodular pa-
receria quase nula, a ponto de se ter verificado, decorridas
3 a 5 semanas, que o conteiddo T, + T, deste tecido é pro-
gressivamente maior(’).

Com o intuito de se colherem maiores informacgdes rela-
tivas a bioquimica dos tecidos nodular e paranodular deter-
minou-se, em ambos, o teor em éacido ribonucléico (RNA) e
acido desoxiribonucléico (DNA) (*').

Encontrou-se elevacdo do RN A mas ndo do DNA-foslo-
ro. Ja se demonstrou que, em animais de experiéncia, a
administragdo parenteral de TSH ¢é seguida por uma cleva-
¢do de contetido de RNA mas ndo de DNA. Quando se rea-
liza hipofisectomia observa-se queda do RNA sem modifica-
¢do do DNA(”). Portanto o tecido nodular autébnomo com-
porta-se como se estivesse intensamente estimulado por TSH,
embora o teor plasmatico de tireotrofina esteja normal ou
baixo. Os valores de DNA para os tecidos nodular e normal
nio diferindo significantemente, nos levou a conclusfo de que
a populacio celular, por unidade de peso, é aproximadamen-
te a mesma em ambos os tecidos. A tirecotoxicose clinica
nos portadores de NTA seria, portanto, funcdo do aumento
do numero global das células nodulares o que vale dizer que
seria o resultado evolutivo de um progressivo aumento da
massa nodular, hipodtese ja suspeitada por Engbring e col.(“),
Skillern e col.('**), Miller e col.(*"), Moinar e col.(*"), Demeester-
-Mirkine e Ermans(”), Horst e col.t"), HalK™).

Na dependéncia da massa nodular estaria, pois, a quan-
tidade de horménios produzidos e liberados para uso perifé-
rico (2.i6i7.6_ A medida que aquela aumentasse, até ultra-
passar um nivel critico, toda uma gama de quadros clinicos
poderia ser observada: do eutireoidismo passar-se-ia, progres-
siva e continuamente, para a tireotoxicose.



Esta evolugdo, fruto da extrapolacdo de um conceito
funcional, encontra completa confirmag¢io na observacio da
préopria historia natural da moléstiat’™™).

Desde ha diversos anos tivemos a oportunidade de acom-
panhar pacientes portadores de NTA que, de eumetabdlicos,
foram caminhando para a tireotoxicose franca. Fato 1dénti-
co foi referido por Miller e col.(*), Allandt’), Lobo e col.t"),
Vague e col.(""""""’), Horst e col.(*), McCormack e Sheline(”).

As caracteristicas evolutivas de um caso tipico acham-se
reunidas e tabuladas no Apéndice (Fig. TA, B).

3. ETIOPATOGENIA; CONSIDERACOES
ANATOMOPATOLOGICAS

3.1. Aspectos FEtiopatogénicos

Os dados reunidos até o presente sfo essencialmente de
carater negativo, isto é, permitem apenas afastar determi-
nadas hipdteses.

Assim, nfdo ha indicios de substancia estimulado-
(36, es, 76, i05). . . . . se demonstrou para a moléstia de Graves.

O estudo bioquimico dos tecidos nodular e paranodular
ndo acusa diferencas qualitativas, mas tdo-sdmente quanti-
tativas ¢ decorrentes da cinética metabdlica™’).

Em analogia com a hipodtese de que a imunoglobulina,
denominada LATS (long-acting thyroid stimulator) possua
efeito bloqueador sobre eventual sistema repressor da funcgio
celular tireoidiana, induzindo, desta maneira, a hiperfung¢éo
difusa da glandula na moléstia de Graves, poder-se-ia argu-
mentar que, no caso do NTA, a mutacdo somatica (Trot-
ter("””)) de um grupo de células daria origem a uma popula-
¢do celular sem o sistema repressor normal, ou irresponsiva
a este.

Por outro lado, poder-se-ia também aceitar, como subs-
trato basico da alteracdo celular, uma diferenca genética que
levaria simultaneamente a uma maior sensibilidade ao esti-
mulo funcional préprio (TSH) e ao responsavel pela capa-
cidade reprodutiva (GH (groth hormone) + TSH ?). Se
este mutante f6r um mutante ocasional, por sua vez decor-
rente de outra causa, ou se f6r apenas um mutante inciden-
te em determinada propor¢do na populacdo celular tireoi-
diana, ndo o podemos afirmar. Porém nos parece possivel
existir, numa populacdo de células glandulares, uma certa
prevaléncia de elementos celulares com caracteristicas gené-
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ticas diferentes, quicd remanescentes de um arquétipo que
tenha sido responsavel pela diferenciagio inicial. Condi¢des
de pura probabilidade, influéncias mesoldégicas as mais va-
riadas, etc, poderiam permitir, ocasionalmente, a segrega-
¢do desta linhagem, com a consequente formacgio do ade-
noma auténomo.

O fazer derivar o NTA de uma linhagem pré-existente
com prevaléncia de magnitude aleatdria, nos ¢ sugerido pela
identidade das fung¢des celulares dos tecidos nodular e para-
nodular ¢ pela sua reconhecida benignidade.

3.2. Consideragdes Anatomopatoldgicas

O termo adenoma, embora de natureza anatomopa-
tolégica*"’), confunde-se com as préprias descrigdes iniciais
do NTA, seja pela presenca de uma capsula bem definida
(Mayol™) - 1920, Boothby () - 1921), seja pela benignidade

que lhe ¢ inerente.

A presenca da capsula envolvente é fato unanimemente
aceito e consagrado pela literaturan™' o’ “>"7- 170,

De 1déntica forma, a quase totalidade dos AAt!**-""*""""
53,54,77,87,103, 128,129,142) ,g,0 assinala nenhum caso de carci-
noma nas diferentes séries, sendo que McCready(”) afirma
que "o diagnoéstico de um NTA afasta a presenga de neopla-
sia maligna"; os raros casos descritos na literatura!™*-*"'"")
representam, geralmente, a concomitidncia da formag¢do ma-
ligna com o NTA, caracterizando, destarte, um bdécio multi-
nodular; Lahey e Hare(”) observaram mediante revisdo feita
na literatura, que esta associagdo ocorre em 0,5% dos casos
de multinodularidade; Olen e Klincki®) observaram que sua
incidéncia percentual, nos casos de moléstia de Graves, é de
2%. Miller ¢ Hamburger(*), em extensa revisio bibliogra-
fica, chegaram a conclusdo de que "a maioria dos casos re-
latados na literatura poderiam ser explicados pela presenca
de uma area circundada ou superposta por um tecido hiper-
funcionante".

134

Vague e col.("), utilizando-se das microscopias Optica e
eletrénica, assinalam "serem os NTA representados por es-
truturas limitadas por uma céapsula bem definida; no seu in-
terior, nos estagios iniciais, exXistem estruturas foliculares
pleomérficas que aparentam ser funcionantes e cujo numero
diminui da periferia para o centro; a medida que o NTA se
desenvolve anatdmica e funcionalmente, acentua-se a dife-
renga entre a periferia dos mesmos, onde o parénquima glan-
dular parece ser altamente secretante, sendo os foliculos néo
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poucas vezes invadidos por projecdes papilares do epitélio, e
as porc¢cdes centrais, que sfdo caracterizadas por tecido con-
juntivo abundante e fibrose colagena sendo, frequentemente,
sede de fendmenos involutivos". Este tipo de fendbmeno ¢
traduzido, por vezes, pela cintilografia tireoidiana, que acusa
a presenca de "uma zona fria", situada centralmente no NT A,
aspecto que foi denominado por Ashkar e Smoak(’) como
"timagem de olho de coruja".

A presenca de macrofoliculos centrais e de microfoliculos
periféricos foi também confirmada por Moinar e col.(*°) e por
Miller e col.<*) que, por estudos autoradiograficos, constata-
ram maior atividade na periferia ¢ a presenca de fendébmenos
centrais regressivos, tanto mais evidentes quanto maior o
volume atingido pelos NTA. Acrescentam "existir uma di-
ferenca anatomopatoldégica significativa entre o grupo dos
eutireoidianos e¢ o dos tireotoxicos".

Bertolottit”), utilizando-se dos mesmos métodos, conclui
que "a estrutura histoléogica ¢, fundamentalmente, aquela do
adenoma folicular".

Um derradeiro aspecto a ser enfatizado ¢é a consta-
tacdo da inexisténcia de infiltracdo linfocitaria associada
ao NTA(*""'"""). Este fato poderia dar conta, segundo al-
guns, da incidéncia praticamente nula de hipotireoidismo
pos-operatério em pacientes com NTA, contrastando com
aquela verificada nos portadores de outras patologias tireoi-
dianas.



I — CONSIDERAGOES TERAPEUTICAS E
CONDUTA PROPOSTA

1. CONSIDERACOES TERAPEUTICAS

Em decorréncia do exposto, verifica-se que o NTA deter-
mina consequiéncias ligadas a presenca fisica de uma tumo-
racdo situada na loja tireoidiana a que se poderda somar uma
producdo hormonal determinando quadro clinico de hiper-
tireoidismo frusto ou de tireotoxicose franca, sempre irrever-
sivel. Justifica-se ¢ impde-se mesmo como necessaria, desta
forma, a adoc¢fio de uma conduta atuante que vise corrigir
as atuais e futuras consequéncias da massa tumoral em
progressiva, ainda que lenta expansio, com todas as suas im-
plica¢gdes funcionais.

Por outro lado, dever-se-4 adotar uma conduta terapé&u-
tica que satisfaca a conceituacio fisiopatoldogica dos NTA, ja
que ficou caracterizada a inexisténcia de qualquer pista que
nos oriente para um tratamento causal, isto &, que possa sus-
tar o desenvolvimento do NTA ou mudar suas atitudes fun-
cionais. Deve-se, portanto, encarar como possiveis os: a)
tratamento medicamentoso; b) tratamento actinico; c)
tratamento cirurgico.

O tratamento clinico, tentando inibir o desenvolvimento
anatémico e o correlato incremento funcional através de re-
cursos ligados a conservacfio dos mecanismos homeostaticos
(depressdo a longo prazo), se mostra ineficaz(*' “<?" - -7
82,84,87,97,i00,118)_ Millerecol.t”)tentaram inibircasosde NT A
durante um periodo de quatro anos, ndo obtendo resultados
satisfatorios; McCormack e Sheline(®), submetendo oito pa-
cientes a doses supressivas de HT até quatro anos e meio, ve-
rificaram n#do haver decréscimo, quer no volume, quer na
supressibilidade do NTA, em seis deles; nos dois restantes
observaram apenas pequena reducfio em tamanho. Por outro
lado, a administracdo de drogas anti-tireoidianas aos paci-
entes portadores de tircotoxicose, apresenta-se como solu-
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cdo apenas temporaria e ndo desprovida de riscos (especial-
mente para o lado da medula o6ssea), quando ingeridas se-
guidamente e por tempo suficientemente longo.

Acreditamos, assim, se impor a orientacdo de proceder-
-se a exérese do tecido nodular, restando apenas decidir qual
dos possiveis recursos praticos seja o mais adequado, isto &,
se a remocgdo cirurgica ou a "destruicfio" actinica, uma vez
que a "eliminacfo" do NTA faz com que desapareca a hipo-
tropinernia secundaria, o que permite um '"retorno funcio-
nal" do parénquima paranodular, garantindo a manutenc¢io
do eutireoidismo(™* *°. 7o - Ve N7 e FTOE_ 2E e an_ndiy

A "destruicdo" do tecido nodular pela actinotera-
pia(”'D, embora preconizada por Pittman e Pittmant”’), e
Haies e col.(**) e isenta de riscos imediatos apreciaveis*®™),
implica na administragcdo de doses de radioatividade ja situa-
das dentro da faixa que deve ser encarada com algum cuida-
do, pelos eventuais danos a outras estruturas da economia
particularmente radiosensiveis (goénadas e medula 6ssea),
além de apresentar uma certa faixa de incerteza, quanto a
completa destruicdo do ndédulo com uma unica dose. Real-
mente, Albright e col.t) referem que o nodulo sofre remissio
anatébmica em apenas 574% dos casos; Kioest”) ¢ Zara e
Galii'*") afirmam que em cerca de 50% dos casos o NTA per-
siste, havendo apenas reducdo em seu volume, consubstan-
ciando uma cura apenas clinica ¢ nfo sendo improvavel que
a persisténcia da zona nodular predisponha a recidiva. Por
outro lado, os resultados sdo sempre mais tardios, se compa-
rados aqueles obtidos pela cirurgia. O ma.ximo de efeito so-
mente é observado a partir de 1,5 a 2 meses apos a adminis-
tracdo do radioidédo. Chapman e col.i”) asseveram ser esta
resposta feita de maneira gradual, podendo levar até um
ano; Bartels e Corn() enfatizam que a morbidade de paci-
entes com cardiotireotoxiccse, enquanto aguardam esse pe-
riodo de tempo, é bastante significativa. Esta forma de tra-
tamento pode conduzir, eventualmente, a uma incidéncia de
hipotireoidismo significativamente mais elevada que a obser-
vada apds a terapéutica cirurgica, fato observado e documen-
tado por numerosos AA(P" ¥>7° O "< '** 11 tepndo Caswell
e col.i’), por meio de estudos experimentais, sugerido que tal
quadro dever-se-ia a um provavel impedimento da sintese do
DNA causado pelo '''I. Desta forma ela sera reservada aque-
les pacientes que por motivos proprios recusam submeter-se
a tratamento cirurgico, ou que, pela concomitincia de com-
plicacdes sistémicas outras, constituam-se ou venham a se
constituir em risco cirurgico ponderavel (cardiotireotoxicose
grave, moléstias metabdlicas concomitantes, moléstias con-
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suntivas, pulmonares, etc.), como bem acentuam outros
AA('84,87,97,128,140,141)

A terapéutica cirdrgica, se atentarmos para o grupo
etario mais atingido (30 a 60 anos)(") e ao fato de ser de
simples execucido técnica, de menor morbidade, mais defini-
tiva e mais rapida na obtencido de resultados, apresenta-se

como a forma de solucdo pratica de eleigdo*® '*' *°' 27t 72t oo
124, 139)_

Hales e col.(**), em 1967, assinalam que o maior problema
da ressecfio cirurgica do NTA consiste na escorreita avalia-
¢do quantitativa do tecido normal remanescente, por se en-
contrar funcionalmente "suprimido". Opinido contraria ¢
emitida por Murley ¢ Rigg(**), em 1969, quando afirmam que,
ao contrario do que sucede na moléstia de Graves, inexiste,
nos casos de NTA, esta dificuldade.

Werner*"”), em 1971, embora defenda o tratamento ci-
rargico como sendo o de eleicdo para o NTA, afirma que "a
remoc¢do tdo-somente do ndédulo, embora transitoriamente
efetiva, ¢ seguida, geralmente, de recorréncia da moléstia".
Por outro lado, Miller e col.**) atestam que outros pequenos
adencmas hiperfuncionantes poderfo ser ocasionalmente no-
tados, apds a remocfo cirurgica do NTA primario.

A maioria dos AA(T-, 1 TN AT TS T T
los, 107, lie, lie, 119, 128, 129, 133, 134, HI)" entretanto, defendem a
noduleetomia como sendo a conduta cirargica eletiva para

esta afeccfio, basecados em argumentos da mais variada na-
tureza.

Malgrado a grande quantidade de trabalhos referentes ao
assunto, ainda pairam muitas duvidas e divergéncias de opi-
nides no que diz respeito ao tipo de cirurgia a ser escolhida,
A par desta incerteza, ressente-se a literatura de estudos evo-
lutivos de carater funcional que permitam, a prazo longo, uma
adequada apreciacfio critica das solu¢des cirurgicas utilizadas.

Estes aspectos, como ja se enunciou na Introducfo, cons-
tituem a motivacdo basica do presente estudo, "plancjado ¢
desenvolvido para clucida-los a luz de evidéncias clinicas e
laboratoriais.

2. CONDUTA PROPOSTA

A conduta terapéutica cirurgica de eleicdo que propomos
para o paciente portador de NTA, independentemente de sua
situacfio funcional (acaracterizada pelos Grupos clinicos), € a
NODULECTOMIA, ou seja, tdo-somente a enucleacdo nodu-
lar. Para fins praticos, ela podera se confundir, em alguns
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casos, com uma lobectomia total, quando o limite topogra-
fico do NTA se identificar, praticamente, com a totalidade
da massa de um lobo tireoidiano, eventualidade em que o
tecido paranodular deste lado é de magnitude desprezivel.

Tal conduta esteia-se em razdes maultiplas, a saber:

a)

b)

)

d)

)

atende a propria conceituagdo  fisiopatoldgica  do
NTA: se atentarmos para a conceituagio fisiopa-
tolégica ja enunciada veremos que, em sendo a for-
macio nodular e tdo-somente ela a responsavel por
toda manifestagdo sintomatolégica, estética ou com-
pressiva, sua simples remocfo constitui-se na tera-
péutica de eleig¢do, pois, uma vez feita a exérese no-
dular, o restante do tecido glandular voltara a fun-
cionar normalmente, como foi verificado, entre outros,
por Pyzeyt"’), Moinar e colt”) e Scazziga e Van-
notti(*°);

atende as exigéncias da historia natural do NTA:
por interromper definitivamente um ciclo evolutivo
funcional ligado ao progressivo incremento da mas-
sa nodular;

é de efeito terapéutico imediato: a nodulectomia
produz efeitos terapéuticos logo nos primeiros dias
de poés-operatédrio, contrariamente a exérese actinica;

é de simples execugdo técmica: apresentando-se com
as caracteristicas de um "adenoma" macroscopica-
mente bem delimitado, ensejam um &ébvio plano de
clivagem entre os tecidos nodular e paranodular;

sua morbidade ¢é extremamente baixa: quando com-
parada a outros tipos de cirurgia, a nodulectomia,
mercé da técnica empregada, apresenta uma morbi-
dade que se situa entre as menos representativas en-
tre todas as tireoidectomias;

os NTA sdo formagdes de natureza benigna:  como
foi j4 exposto, a benignidade se constitui numa ca-
racteristica dos noédulos tireoidianos auténomos.



Mi — MATERIAL E METODOS

1. CASUISTICA

Tivemos a oportunidade de estudar clinicamente, em tra-
balho anterior**), 100 pacientes portadores de NTA que vie-
ram ter ao Ambulatério da Disciplina de Cirurgia da Cabega
e Pescoco (Prof.-Livre-Doc. Anisio Costa Toledo) do Depar-
tamento de Cirurgia (Prof. Tit. Eurico da Silva Bastos) da
Faculdade de Medicina da Universidade de S&do Paulo, no pe-
riodo de abril de 1963 a dezembro de 1968.

Tal populacdo de doentes foi aglutinada em 3 Grupos cli-
nicos, de acordo com as premissas atrds expostas, obtendo-se,
por analise comparativa dos resultados de seus pardmetros
laboratoriais, uma confirmacio estatistica (ao nivel fiducia-
rio de alfa = 0,02) do poder discriminativo do indice Diagnos-
tico Numérico*'”). O Grupo A (eutireoidianos) era constitui-
do por 34 individuos (34%), o Grupo B (duvidosos) por 28
casos (28%), enquanto que ao Grupo C (hipertireoidianos)
pertenciam 38 pacientes (38%). (Os dados pré-operatédrios
de identificacdo, avaliagdo clinica e caracterizagdo funcional
acham-se contidos nas Tabelas III, IV ¢ V do Apéndice). As
considera¢cdes epidemiologicas em relacdo a totalidade desta
populacdo de pacientes foram, de idéntica maneira, apresen-
tadas*™).

Objetivando agora colher dados de sua evolucido pds-ope-
ratéria, de natureza comparativa, que nos permitam uma
correta avaliacdo da conduta terapéutica adotada, considere-
mos isoladamente os 3 Grupos clinicos:

a) Grupo A (Eutireoidianos)

Dos 34 pacientes aqui incluidos, apenas 6 (17.6%) néo
foram submetidos a tratamento cirirgico, por motivos Varios.
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Dos 28 casos operados (82,4%) conseguimos realizar exa-
mes poéds-operatorios em 21 deles (75,0%).

Os diagnésticos clinicos foram de bocio unincdular em 22
casos (78.6%) e de bécio multinodular em 6 casos (21,4%). A
inspec¢io cirurgica, entretanto, verificou-se que em 20 casos
(71,5%) havia realmente a presenca de formagido nodular
Unica, enquanto que em 8 casos (28,5%) a tiredide continha
mais de um nédulo, situados nos dois lobos glandulares. Des-
tes, em apenas 1 caso os ndédulos, em nuimero de dois, situa-
vam-se no mesmo lobo.

Desta forma a conduta cirargica contida no propésito foi
empregada em 21 casos (75,0% da totalidade de casos opera-
dos), tendo-se obtido seguimento em 14 deles (66,6%). Este se-
guimento, em func¢fo de intervalos de tempo pré-estabeleci-
dos, estd consignado na Tabela I.

TABELA I — Numero de casos e incidéncia percentual em
fun¢do do periodo de seguimento, dos 21 casos
submetidos a nodulectomia (Grupo A).

PERIODO DE SEGUIMENTO | N&? CASOS %
1 més a 3 meses 10 47,62
3 meses a 6 meses 6 2857
6 meses a 2 anos 5 23,81
2 anos a 6 anos 3 14,28
6 anos a 9 anos 6 28,57

b) Grupo B (Duvidosos)

Do Grupo B, originariamente constituido por 28 pacientes,
apenas 1 (3,5%) n#o foi submetido a tratamento cirfirgico.

Em relagdo aos 27 casos operados (96,5%), tivemos a
oportunidade de efetuar um seguimento adequado em 17 de-
les (62,9%).

Os diagnosticos clinicos foram de bécio uninodular em
19 casos (70,4%) ¢ de boécio multinodular em 8 casos (29,6%).
A custa da inspecgdo intra-operatéria houve, em relagdo a
estes ultimos, o acréscimo de 1 caso (3,7%).

A nodulectomia foi realizada em 18 casos (66,6% da to-
talidade de casos operados); destes, obtivemos dados evoluti-
vos em 9 pacientes (50,0%), cuja distribuicdo, pelos periodos
de tempo considerados, acham-se contidos na Tabela II.
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TABELA II — Namero de casos e incidéncia percentual em
fun¢do do periodo de seguimento, dos 18 casos
submetidos a nodulectomia (Grupo B).

PERIODO DE SEGUIMENTO | N CASOS %
1 més a 3 meses 5 27,77
3 meses a 6 meses 4 22,22
6 meses a 2 anos 6 33,32
2 anos a 6 anos 2 11,11
6 anos a 9 anos 3 16.66

Grupo C  (Hipertireoidianos)

No Grupo C, originalmente constituido por 38 portado-
res de NT A, foram submetidos a tratamento cirtargico 35
casos (92,2%), ndo tendo, os 3 restantes (7,8%), sido opera-
dos, por motivos aleatérios.

Do numero total de casos submetidos a cirurgia, realiza-
mos um seguimento clinico-laboratorial satisfatério em 27
casos (77,1%).

Os diagnoésticos clinicos foram de bocio uninodular em
28 casos (80,0%) e de bdécio multinodular nos 7 casos restan-
tes (20,0%). Por meio da inspecclo cirtirgica, houve um in-
cremento de 3 casos (8,5'/) neste ultimo grupo. Em 2 pacien-
tes (5,7%), entretanto, os ndédulos, com caracteristicas autd-
nomas, se situavam no mesmo lobo glandular.

A enucleacdo nodular foi, por conseguinte, realizada em
27 casos (77,1% da totalidade dos doentes operados), dos
quais obtivemos um bom controle evolutivo em 20 pacientes
(74,0%), como poderda ser observado, em fun¢io do tempo
decorrido, na Tabela I11.

TABELA III — Numero de casos e incidéncia percentual em
fun¢do do periodo de seguimento, dos 27 casos
submetidos a nodulectomia (Grupo C).

PERIODO DE SEGUIMENTO } N° CASOS

1 més a 3 meses 14 51,88
3 meses a 6 meses ! 11 40,74
6 meses a 2 12 44.44
2 anos a 6 anos j 10 37,03
6 anos a 9 anos 3 11,11
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d) Totalidade dos Pacientes Observados

Na Tabela IV acham-se consignados o ntmero total de
casos submetidos a nodulectomia, bem como a incidéncia
percentual, em funcfo do periodo de seguimento pods-opera-
tério e do nuimero total de cirurgias efetuadas, independen-
temente da discriminacdo por Grupos clinicos.

TABELA IV — Numero de casos e sua respectiva equivaléncia
percentual (em relagcdo a totalidade), de acordo
com o periodo de seguimento observado, nos
66 casos em que a nodulectomia foi realizada.

PERIODO DE SEGUIMENTO N? CASOS %
1 més a 3 meses 29 43.93
3 meses a 6 meses 21 31,81
6 meses a 2 anos 23 34,84
2 anos a 6 anos 15 22,72
6 anos a 9 anos 12 18,18

Foram também consideradas como nodulectomias, para
cfeito analitico, as lobectomias totais realizadas (em ntmero
de 3, correspondendo a 4,5% do total) naqueles casos em que
o NTA ocupava, praticamente, a totalidade do parénquima
tireoidiano do lobo correspondente. Interessante, do ponto
de vista da evolugdo ponderal, é assinalar-se que 2 casos ocor-
reram no Grupo C, enquanto que o restante pertencia ao
Grupo B.

Na Tabela V podemos apreciar a incidéncia percentual
dos casos de NTA , tendo em vista sua correta localizagdo to-
pografica, verificada durante a realizagdo do ato operatédrio.
A preponderincia percentual desta afecgfio é nitida em rela-
¢do ao lobo D da tiredide (57,57% dos casos). Tal fato, veri-
ficado também por Ziliotto e col.(""") e Thomson e Jackson('"),
foi atribuido*'™) a existéncia de u'a mais rica vascularizacio
no lobo glandular direito.

TABELA V — Incidéncia percentual da localizag¢do topografica
preferencial do NTA, nos 66 pacientes subme-
tidos a nodulectomia.

LOCALIZACAO TOPO- N? CASOS / % 1
GRAFICA' DO NTA !
Lobo Direito 8 - r sus7 j
Lobo Esquerdo 24 i

Istmo B 1 36,36 T
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Quanto a parcela representada pelos boécios multinodu-
lares com areas auténomas concomitantes, embora idénticos
sob o ponto de vista de conceituacido fisiopatologica (°°, *°, **,
2.17%), caracterizando apenas a coexisténcia da entidade noso-
légica em estudo com patologias nodulares regressivas de
etiologia iodocarencial (vide Fig. 2 e Fig. 3 do Apéndice), ndo
serdo aqui analisados, por terem sido.tratados por tipos de
cirurgias mais amplas nfo se incluindo, portanto, no propo-
sito do presente estudo (*).

2. PREPARO PRE-OPERATORIO

A necessidade de preparo pré-operatdrio restringiu-se aos
pacientes dos Grupos B e C, pois os do Grupo A, em face de
seu eutireoidismo, puderam ser encaminhados a cirurgia sem
necessidade da adocdo de medidas complementares objetivan-
do o controle da funcdo tireoidiana.

Naqueles faz-se mister o controle da sintomatologia e
o esgotamento das reservas hormonais intratireoidianas, o
que ¢ conseguido através do emprego de bloqueadores da
biossintese hormonal (derivados da tiouréia e das carba-
midas). Na grande maioria dos casos ¢ desnecessario re-
correr-se a simultidnea administracio de bloqueadores adre-
nérgicos em virtude do pequeno grau de exacerbacfio sim-
patica, responsavel pela escassa sintomatologia ligada a
este setor apresentada pelos portadores de NT A téxicos, o que
se constitui numa de suas caracteristicas <''’7-*' et ERK E IO
no, ni, 1i8) o preparo visa uma segura realizacdo da nodulec-
tomia, sem o risco do aparecimento de crise tireotdxXica.

Enccntrando-se o paciente em estado de ecutireoidismo, é
recomendavel a administracdo de iodeto (solucdo de Lugol,
iodeto de potassio, etc.), mormente em casos de nédulos vo-
lumosos, durante um periodo de 10 a 15 dias imediatamente
anteriores a operacfio, com o objetivo de diminuir o sangra-
mento intraoperatorio(”); tal prescricdo ndo ¢, porém, indis-
pensavel, ao contrario do que ocorre nos portadores da mo-
léstia de Graves (“-°"), ainda que clinicamente compensados.

3. DESCRICAO DA TECNICA OPERATORIA

A técnica operatdéria empregada para a concretizagio da
nodulectomia difere fundamentalmente daquela utilizada para

(*) Excetuaram-se, aqui, os casos em que a multinodularidade se devia
unicamente a areas autdnomas, localizadas num mesmo lobo glandular,
os quais, como vimo;, foram incorporados a casuistica.
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a realizacdo das tircoidectomias, podendo ser assim suma-

rizada:

a)

b)

paciente submetido a anestesia geral, com entuba-
cdo oro-traqueal, ¢ em posicdo de decubito dorsal
horizontal; colocacdo de coxim sob os ombros, a fim
de manter-se o pescoco em hiper extensdo; antis-
sepsia cervical anterior e colocacdo de campos este-
rilizados;

incisfo da pele em colar de Kocher, a aproximada-
mente dois dedos transversos acima da flircula exter-
nai, arciforme, tendo sua concavidade voltada para
a regifdo supra-hididea: tal incisfio ¢ geralmente de
menores dimensdes que as habitualmente emprega-
das para outros tipos de cirurgias tireoidianas;

disseccdo dos retalhos acima do musculo platisma
ou cuticular do pescoco, do superior até a cartilagem
tirdéide ¢ do inferior até a farcula externai;

apos a protecdo dos retalhos com compressas, incisfo
da rafé mediana ou linea alba do pescoco e afasta-
mento dos musculos pré-tircoidianos;

atingida a glandula, procede-se a sua exploracio.
Este tempo é auxiliado pela pronta individualizacdo
da zona nodular, bem como pelo volume geralmente
diminuido das porg¢des contralaterais ao nddulo.

A 1dentificagcdo do NTA ¢ facilitada:

— pela coloragdo vermelho-vinhosa, com matizes
pouco variaveis, caracteristica do NTA (Fig. 5),
em contraste com a do restante do parénquima,

fato este também descrito por numerosos AA
(2, 36, 87, 141)-

— pela sua forma regular, quase sempre redonda
ovdide* ™),

— pela sua unicidade e quase constante unilatera-
lidade, como bem acentuam Décourt e col.**),
Engbring e col.*"), Alland*’), Bertolotti*'"), Fer-
raz*"), Hall**);

— pela existéncia de uma capsula macroscopica-
mente bem definida, por nés identificada em to-
dos os casos (Figs. 6, 7A, B) e corroborada pela
quase totalidade dos A A *2 "<<- 73090 TR0
o2y | fato que levou Cope e col.*), ja em 1947,
a atribuir-lhe a designacdo anatomopatolédgi-
ca®*") de adenoma.
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Figura 6 — Pega cirlirgica representada por um NTA tangencialmente seccio-

nado, onde se pode observar, macroscopicamente, a existéneia de capsula, bem
como a presenca de fendmenos centrais involutivos.



Figura 7-A — Peca cirurgica representada por um NTA, apés a
realizacio da nodulectomia.
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f) a execucdo da nodulectomia, facilitada mercé da
presenca da capsula e consequentemente de um pla-
no de clivagem suficientemente nitido, é realizada
ap6s a incisfo da capsula anatédmica da glandula ti-
redide, acompanhando aquela prépria do NTA (Fig.
8A). Os vasos existentes, interrompidos em sua con-
tinuidade, deverdo ser ligados 4 medida que a cirur-
gia progride. Tal sangramento, embora de regular
intensidade, conseqiente a falta de laqueadura dos
pediculos arteriais tireoidianos ¢é, entretanto, perfei-
tamente controlavel;

g) apos a remogdo cirurgica do NTA ¢ revisdo hemos-
tatica da superficie cruenta, a continuidade do pa-
rénquima tireoidiano ¢ restabelecida por sutura con-
tinua da céapsula, em dois planos, com o emprego de
fio absorvivel (Fig. 8B);

h) cuidadosa revisdo da hemostasia é entdo procedida,
inclusive com o emprego de hiperpressio pulmonar,
avaliando-se, desta forma, a necessidade ou nfo de
drenagem da loja tireoidiana que, quando indicada,
é praticada por meio de dreno fino de Penrose;

1) reaproxima¢fo do plano muscular pré-tireoidiano
com pontos separados de fio absorvivel ou inabsor-
vivel;

j) aproximacdo, apds a retirada das compressas prote-
toras, do tecido celular subcutineo com pontos se-
parados de fio absorvivel;

1) sutura intradérmica da pele, continua, ou com pon-
tos separados, por meio de fio inabsorvivel, seguida
de curativo seco com pensos ndo compressivos.

4. AVALIACAO GLOBAL INTRA E POS-OPERATORIA

Esta avaliacdo foi realizada objetivando-se, fundamen-
talmente, a obtencdo de dados referentes a morbidade con-
sequente a técnica operatoria atras descrita e os relativos a
avaliacdo clinico-laboratorial da func¢do tireoidiana pods-ci-
rargica, a curto, médio e longo prazo.

Assim, levou-se em conta a ocorréncia das principais com-
plicagcBes pertinentes as tireoidectomiasC’), ou seja: lesfo dos
nervos laringicos; ablacdo ou injuria das glandulas parati-
redides; ocorréncia de hemorragia, hematomas ou supura-
cdo; verificacdo de crise tireotoxica intra e pos-operatoria e
indice de mortalidade; incidéncia de hipotireoidismo e re-
cidiva da moléstia.

IMSiiiU.O UE ENERGIA AIO.-.



1 — capsula do NTA; 2 — nervo

A — Dissec¢do do NTA, externamente a sua capsula envolvente:
laringico inferior; 3 — artéria tireoidiana inferior; 4 — artéria car6otida comum; 5 — veia
jugular interna; 6 — capsula glandular proépria.

B — Sintese da capsula propria da tiredide, apdés a exérese do NTA: 1 — sutura continua; 2 —

veia jugular interna.
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4.1. Quanto a morbidade da conduta cirurgica
empregada

4.1.1. Lesdo dos mnervos laringicos

Para melhor documentarmos os aspectos relativos a lesdo
dos nervos laringicos executamos, em todos os casos, o exa-
me das cordas vocais por meio da laringoscopia indireta, nos
periodos pré e poéds-operatério imediato.

4.1.2. Lesdo das gldndulas paratiredides

A avaliacdo do quadro de hipoparatireoidismo foi reali-
zada clinicamente, no pods-operatorio imediato, pela sistema-
tica pesquisa dos sinais de Chvostek e de Trousseau.

4.1.3. Hemorragia e necessidade de drenagem da
loja  tireoidiana.

Estes aspectos foram observados no periodo intra-ope-
ratorio.

A necessidade da colocacdo de dreno na loja tireoidiana,
embora ndo se constituindo em complicagdo no sentido con-
ceituai do termo, contribuiu para a adequada avaliacdo da
morbidade da conduta proposta.

4.1.4. Formag¢do de hematomas e ocorréncia de
supurag¢do

Estas complicacdes somente puderam ser avaliadas no
periodo pés-operatéorio imediato.

4.1.5. Crise tireotoxica e mortalidade

Tanto a crise tireotoxica quanto o indice de mortalida-
de foram caracterizados nos periodos per e pods-operatério
imediato.

4.2. Em relagcdo a fungcdo tireoidiana

Para melhor documentarmos os aspectos pertinentes a
incidéncia de hipotireoidismo e a recidiva ou recorréncia da
moléstia, procedemos a:

4.2.1. Avaliagdo clinica

A avaliacdo clinica, no periodo pos-operatério tardio, foi
realizada pelo emprego do indice Diagnéstico Numérico*™'



TABELA VI — indice Diagndstico Numérico para a caracteri-
zagdo funcional de pacientes portadores de
noédulos  tireoldianos auténomos.

. INDICE DIAGNOSTICO NUMERICO (FERRAZ)

SINTOMAS PESO
Dispnéia aos esforcos + 1
Nervosismo 4+ 1
Emagrecimento + 2
Intolerdncia ao calor 4+ 2
Palpitagdes + 1
Aumento da sudorese + 2
Astenia + 1
Diarréia 3
Apetite aumentado :i: 3
Insénia + 2
SINAIS
Tremores de méio + 1
Frequéncia do pulso radial sup. a
90 bat/min. g1
INTERPRETACAO
Soma algébrica: indice igual ou menor que 9 1| eutireoidismo
indice igual a 10 ou 11 duvidoso
indice igual ou maior que 12 ;| hipertireoidismo
Campo de variagdo: de 0 (minimo) a 20 (maximo)

“?)., que se acha reproduzido na Tabela VI, baseado tnica e
exclusivamente em critérios clinicos, ndo recebendo o subsi-
dio de qualquer informacfo laboratorial.

4.2.2. Avaliagdo laboratorial

A avaliagdo laboratorial, executada nos periodos pods-
-operatorios de 1 a 3 meses, de 3 a 6 meses, de 6 meses a 2
anos, de 2 a 6 anos ¢ de 6 a 9 anos, foi obtida através dos
seguintes pardmetros funcionais: (*)

(*) Esquivamo-nos, aqui, de apresentar a avaliacdo do metabolismo basal,
pois ha cerca de trés anos ndo ¢ mais realizado no Hosp. Clinicas da
Fac. Med. Univ. Sido Paulo.
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4.2.2.1. Captagdo de Radioiodo pela Glandula
Tireoide de 2 horas e de 24 horas

A técnica empregada foi a padronizada em nosso meio
pelo Laboratorio de Radioisétopos do Departamento de Cli-
nica Médica - Instituto de Energia Atdémica - ¢ que levou
aos seguintes resultados para individuos normais: de 2 ho-
ras 12,9% =+ 4.8 (*) ¢ de 24 horas 33,8% =+ 8,9 da dose ad-
ministrada (Pieroni ¢ col.t'")).

4.2.2.2. Cintolografia da Regido Tireoidiana

Esta técnica também obedeceu a padronizagio estabele-
cida pelo mesmo Laboratério (Pieroni e col.t')). Empre-
gou-se sempre a projecfo ventral, utilizando-se como pontos
de reparo a furcula externai ¢ a borda superior da cartila-
gem tirdide; consignaram-se de rotina os limites das proje-
¢des nodulares no pré-operatério, bem como o da cicatriz
cirargica, no poés-operatorio.

4.2.2.3.  Determinagdo da Ilodoproteinemia
(PBI)

As determina¢des foram realizadas segundo a técnica de
Barker e col.t), modificada por Nicolau e col.t”). Os valo-
res para os individuos normais, independentemente de sexo
e grupo etario, segundo essa técnica, sdo de 6,1 £ 10 mcg/100
ml de soro ou plasma (Pieroni e col.t"™)).

4.2.2.4. Dosagem da  Colesterolemia  Total
(COL.)

Utilizou-se uma modificacdo do método de Carawayt™).
As cifras correspondentes aos individuos normais foram to-
madas como sendo de 1913 + 46,7 mg/100 ml de soro (Ni-
colau e col.t’)).

4.2.2.5. Prova de Depressdo da Fungdo Tireoi-
diana  (P.D.)

Apbds prévia determinaciio das captagdes de radioiddo
pela glandula tiredide e de cintilograma tireoidiano, admi-
nistra-se durante 10 dias consecutivos triiédotironina, na
dose de 100 mecg/dia, distribuida em 2 ou 4 tomadas. Na
manhi do 11.° dia sfdo iniciadas novas provas de captacéo,
realizando-se a cintilografia segundo as normas habituais
ja descritas. Os individuos normais acusam, depois deste pe-
riodo de administracdo de T,, captacfo igual ou inferior a

(*) Os algarismos consignados apds os sinais correspondem ao desvio-padrio
a referida medida.
d ferid did
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20% da dose administrada (Werner ('%)). Nos casos nos
quais os valores da captacdo de 24 horas sfo excepcional-
mente elevados, aceita-se como indice de resposta positiva um
decréscimo percentual de 60% do valor basal. (*) Nesses
individuos, em virtude dos baixos valores de captacdo, o cin-
tilograma acusa diminuida resolucdo da imagem (vide Figs.
9, 10, 11. 12, 13). A este tipo de resposta chamamos de
prova positiva. A prova negativa serd aquela em que a cap-
tagdo apds o T;j for superior a 20% da dose administrada.

5. TRATAMENTO ESTATISTICO DOS DADOS

Para os dados relativos a cada pardmetro funcional cal-
cularam-se a média, varianca e desvio-padrdo.

Os valores expressos em percentagem (captacio de '),
em virtude de sua ndo distribui¢do normal, foram submeti-
dos a transformag¢do em arco-seno V" (Snedecor (")), a
fim de permitir a aplicacdo do teste "t" de Student.

Em seguida foram calculadas e testadas as significancias
das diferencas das médias de cada pardmetro de cada Grupo,
por periodos de seguimentos considerados; seguiu-se idéntico
procedimento comparativo entre os mesmos valores e aqueles
que caracterizam uma populacdo de individuos funcional-
mente normais; tal cotejo foi realizado através do teste "t"
de Student, ao nivel fiduciario de alfa = 0,01.

Todos os calculos numéricos foram realizados mercé de
programas para computador IBM 1820 - modelo II pelo Ser-
vico de Calculo Analogico e Digital (Eng. Cibar Céaceres Agui-
lera) do Instituto de Energia Atomica (Prof. Rémulo Ri-
beiro Pieroni).

(*) (ex: captagdo basal pré-depressdo: 80% da dose; captagio apds depres-
sdo: 30% da dose, ou seja, menos que 60% do valor basal (80% x (80%
x 0,6) = 32%).



IV — RESULTADOS

Dentro da pragmatica escolhida, os resultados enfocam,
basicamente, os dois aspectos fundamentais do propdsito
deste trabalho, ou seja, os relativos a morbidade conseqliente
a conduta cirurgica adotada e os referentes a apreciacfo da
func¢éo tireoidiana pds-cirargica a curto, médio ¢ longo prazo.
Cada um desses aspectos sera apresentado isoladamente.

. QUANTO A MORBIDADE DA CONDUTA CIRURGICA
EMPREGADA

Com a adocido da técnica da nodulectomia, atras des-
crita ¢ empregada na totalidade dos nossos casos, foi-nos
dado observar, no que se refere as principais complicacdes
intra-operatérias ou decorrentes do ato cirirgico:

1.1. Lesdo dos Nervos Laringicos

A lesdo do ramo externo do nervo laringico superior, que
se traduz por menor tensfo das cordas vocais ou a lesfo do
nervo laringico inferior ou recorrente, que se acompanha
anatomofuncionalmente por paralisia (lesdo irreversivel) ou
paresia (lesio geralmente reversivel, de origem traumatica)
dessas estruturas, ndo foram observadas em qualquer dos
pacientes estudados (Tabela VII).

1.2. Lesdo das Glandulas Paratiredides
De idéntica forma, a incidéncia de hipoparatireoidismo,

quer transitorio, quer definitivo, avaliado em nivel clinico,
foi nula nos trés Grupos clinicos apresentados (Tabela VII).



TABELA VII — Incidéncia percentual observada, em relagdo as
principais complicagdes das tireoidectomias, nos
33 casos submetidos a nodulectomia.

COMPLICACAO N? CASOS %
Lesdo n. laringico sup. 0 0,0
Lesdo n. laringico inf. 0 0,0
Lesfo gl. para tiredides 0 0,0
Hemorragia 0 0,0
Necess. de drenagem 2 6,6
Hematoma 0 0,0
Supuragio 0 00
Crise tireotdxica 0 0,0
6bitos 0 5 0,0

1.3.  Hemorragia e Necessidade de Drenagem da Loja
Tireoidiana

Embora apenas raramente tivéssemos que proceder a li-
gadura dos grandes vasos glandulares, nfo registramos, em
qualquer dos casos (Tabela VII), hemorragias intra-opera-
torias.

Quanto a drenagem da loja tireoidiana, ela for prati-
cada em apenas 2 casos (pertencentes ao Grupo C), resul-
tando numa incidéncia percentual de 6,6 (Tabela VII).

1.4. Formagdo de Hematomas e Ocorréncia de Supu-
racdo

De i1déntica forma, a incidéncia de hematomas (conse-
quentes a hemorragias secundarias) ou de supuracdo foi de
0,0%, como consta da Tabela VII.

1.5. Crise Tireotoxica e Mortalidade

Nio foram registradas tais complicagdes em nenhum
caso (Tabela VII), quer no periodo intra ou pds-operatédrio.

2. EM RELACAO A FUNCAO TIREOIDIANA

2.1. Evolugdo Laboratorial no Periodo de 1 a 3 meses de
Pés-Operatério (P.O.)

Os resultados dos diversos pardmetros laboratoriais nos
trés Grupos clinicos definidos foram:

2.1.1. Grupo A

Os resultados da avaliagdo funcional dos pacientes per-
tencentes a este Grupo, podem ser observados na Tabe-
la VIII.
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TABELA VIII — Mc¢édias, variangas e desvios-padrio obtidos no
periodo pods-operatério de 1 a 3 meses, em 10
pacientes do Grupo A (eutireoidianos).

NATUREZA DO EXAME MEDIA VARIANGCA DESVIO-PADRAO

COL. 201,40 131760 36,29
PBI 4,12 1,79 1,34
Captagdo 1311 <) 28,90 78,14 8,83
Captagdo 131T (24 h) 47,49 117,01 10,81

2.1.2. Grupo B

Os resultados dos diversos pardmetros laboratoriais obti-
dos para este Grupo estio contidos na Tabela 1X.

TABELA IX — Médias, variangcas e desvios-padrdo obtidos no
periodo pds-operatorio de 1 a 3 meses, em 5 pa-
cientes do Grupo B (duvidosos).

NATUREZA DO EXAME MEDIA VARIANCA DESVIO-PADRAO

COL. 215,00 1616,50 40,20
PBI 3,60 2,34 1,53
Captagdo 1311 (") 2747 7133 844
Captagdo 1311 (24 h) 4222 95,54 9,77

2.1.3. Grupo C

Os resultados das diversas provas de laboratério dos pa-
cientes pertencentes a este Grupo podem ser apreciadas na
Tabela X.

TABELA X — Médias, variangas e desvios-padrdo obtidos no
periodo poés-operatério de 1 a 3 meses, em 14
pacientes do Grupo C (hipertireoidianos).

NATUREZA DO EXAME MEDIA VARIANGCA | DESVIO-PADRAO

COL. 218,15 1558,64 39,47
PBI 4,62 2,14 146
Captagdo 1317 (2 h) 29,75 113,51 10,65

Captagdo 1311 (24 h) 47,71 16567 12,87
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A aplicacdo do teste "t" de Student, permitindo obser-
var as significancias das diferencas das médias de cada pa-
rdmetro entre os diversos Grupos, com limites de confianca
para alfa = 0,01. consignado na Tabela XI evidencia a
absoluta identidade funcional agora existente entre os Gru-
pos A. B e C, perfeitamente individualizados e caracteriza-
dos no periodo pré-operatodrio.

TABELA XI — Aplicagdo do teste de Student a cada pardme-
tro para cada Grupo, no periodo pods-operatorio
de 1 a 3 meses.

PARAMETROS LABORATORIAIS
GRUPOS CAPTACI0 DE
eximeos
COL. PBI 2 h 24 h
Grupo A P> 0,25 P> 0,25 P > 0,35 p> 0,20
X nao néo ndo nao
Grupo D sign. sign. sign. sien.
Grupo A P> 0,15 p > 0,20 p> 0,40 P» 0,47
X nao néo nio nio
Grupo C sign. sign. sign. sign.
Grupo B p> 0,40 P> 0,40 P » 0,35 p> 0,20
X nio n:o nio nio
Grupo 0 sign. sign. sign,

Por outro lado, as significancias das diferencas das mé-
dias, de cada pardmetro laboratorial para cada Grupo, entre
as agora obtidas e aquelas consignadas no periodo pré-ope-
ratorio (valores inseridos na Tabela I constante do Apéndi-
ce), apreciadas pelo mesmo teste estatistico ¢ com idéntico
nivel fiduciario, acham-se consignadas na Tabela XII.



TABELA XII — Aplicagdo do teste de Student a cada pardmetro

para O mesmo

Grupo,

para os

valores

obtidos

nos periodos pré e pos-operatério de 1 a 3 meses.

PAPHIETROS  LABORATORIAIS
1 GRUPOS CAPTAGAO DE '" "I
i COL. PBI

CLINICOS 2h 24 h

1 Grupo A p> 0,25 p> 0,025 p> 0,05 p> 0,025
néo néo ndo nio

1 Grupo A si gii. sign. sign. sign.

1 Grupo B p> 0,05 p< 0,005 P> 0,20 p = 0,20
nao ndo

1 Grupo B sign. sign. sign. sign.

1 Grupo C p < 0,005 | p< 0,005 p < 0,005 p = 0,005

1 Grupo C sign. sign. sign. i
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Na Tabela XIII acham-se consignados os resultados da
aplicacdo do teste de Student as diferencas das médias de
cada pardmetro da totalidade dos pacientes observados neste
periodo, com os obtidos no pré-operatdério para os eutireoi-

dianos.

TABELA XIII — Aplicagdo do teste "t" a cada pardmetro labo-

ratorial,

da totalidade dos pac'entes observa-

dos no periodo pds-operatério de 1 a 3 meses,

com os observados no-

para os eutireoidianos.

periodo pré-operatorio

CAPTACIO I
COL. FBI
2h 24 h
X () 211,80 4.25 29,01 4i,61
DP (++} 37,85 1,43 9,31 11,39
teste P» 0,15 P >0,005 p> 0,0125 p>0,0125
nio nao nao néo
" sign. sign. sign. Sigilo

(+)

= Média (++)

= Desvio-padrio
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Pela atenta analise dos valores consignados nas Tabelas
VIII a XIII, podemos inferir que:

1. Ja no periodo de seguimento pos-operatdério de 1 a 3 me-

ses, os Grupos clinicos B e C mudaram significativa-
mente em relagdo ao periodo pré-operatorio, ndo tendo ha-
vido diferencas significativas nos pacientes pertencentes ao
Grupo A (Tabela XI1).

2. No mesmo intervalo de tempo, desapareceram as dife-
rengcas entre os valores numéricos dos pardmetros es-
tudados, entre os Grupos A, B ¢ C (Tabela X1).

3. A mescla dos individuos dos diferentes Grupos em um

Gnico da origem a uma populacio homogénea, que se
distribui normalmente e cujos pardmetros nfo se diferenciam
numericamente dos valores peculiares ao grupo dos eutireoi-
dianos, antes da cirurgia*") (Tabela XIII).

Em face a estes resultados, a partir desta primeira rea-
valiacdo, passou-se a estudar evolutivamente os pacientes
como um grupo unico, homogéneo, independentemente da
sua classificagdo clinico-laboratorial inicial.

2.2. Avaliagdo Funcional em. Intervalos Determinados,
no Periodo de 3 meses a 6 anos de Pds-Operato-
rio  (P.O.)

Damos a seguir os resultados relativos a cada um dos
pardmetros estudados para os grupos dessa populacio, cya

TABELA XIV — Valores médios, desvios-padrio e significancia
do teste "t" para cada pardmetro no intervalo
de 3 a 6 meses de P.O., em 21 pacientes

estudados.
CAPTACAO
COL. PBI
2 h 24 h
x (+) 198,44 5.48 27,68 44, £2
DP (-H-) 46,25 1,24 9,62 12,30
teste p> 0,40 P> 0,005 P> 0.05 p> 0,10
ndo ndo ndo ndo
"t" sign. sign. sign. sign.

! _ Média (++) = Desvio-padréo
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reavaliacdo foi possivel a intervalos de tempo determinados.
Para cada um dos periodos sera apresentada uma Tabela
reunindo os valores médios, seus desvios-padrio e a signifi-
cancia do teste de "t" relativa a comparacdo com o Grupo
de eutireoidianos (Tabelas X1V, XV, XVI1); féz-se constar de
cada tabela, o numero de pacientes analisados.

TABELA XV — Valores médios, desvios-padrio e significdncia
do teste "t" para cada pardmetro, no intervalo
de 6 meses a 2 anos de P.O., em 23 pacientes

estudados.
CAPTACAO 13 11
COL. PBI
2 h- 24 h
X () 219,38 5,13 28,53 47,17
DP (++) 43,75 1,33 9,97 11,11
teste P> 0,05 P>0,25 P> 0,025 p> 0,012
nao nao nio' nao
g sign. sign. sign. sign.
(+) — Média
(++) = Desvio-padrio

TABELA X VI — Valores médios, desvios-padrio e significincia
do teste "t" para cada pardmetro no intervalo
de 2 a 6 anos de P.O., em 15 casos estudados.

CAPTACIO '’ 'I
COL. PBI
2 h 24 h
221,33 ¢.24 22,50 36,11
DP (++) 50,78 1,05 7.47 9.66
teste p> 0.10 p> 0,10 P 0,25 p> 0,05
nio nio nao nio
"t" sign. sign. sign. sign.

(_j_) .Média

(-)-+) = Desvio-padrio
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Como se depreende da nfo significidncia das diferencas
entre as médias dos diversos pardmetros em todos os inter-
valos investigados a populacdo que pdde ser acompanhada
manteve-se homogénea e ecumetabdlica.

2.3. Caracterizagdo Clinica e Funcional no Periodo de
Evolugdo Compreendido entre 6 e 9 anos de Pos-
Operatério

Nesta ultima reavaliagio estendeu-se a analise, objeti-
vando uma caracterizag¢do ainda mais completa, ndo somente
do estado de eutireoidismo, como e especialmente da norma-
lidade das atitudes funcionais do parénquima restante, tes-
tando-se sua dependéncia em relagdo aos mecanismos ho-
meostaticos hipotaldmico-hipofisarios.

Além dos dados comuns aos verificados para os inter-
valos de tempo atras considerados (Tabela XVII), acham-se
consignados na Tabela X VIII a totalidade dos dados obtidos,
bem como os valores do indice Diagnéstico Numérico e na
Tabela X1X aqueles resultantes das provas de depressfo da
funcdo tircoidiana.

TABELA XVII — Valores médios, desvios-padrdo e significincia
do teste "t" para cada pardmetro, no intervalo

de 6 a 9 anos de P.O., em 12 casos estudados.

CAPTACAO '*'1I
GOL. PBI

2 h 24 h

I () 215,25 6,50 19,78 33,91

DP (++) 39,99 0,82 4,22 4,99
teste p> 0,010 P»0.05 p> 0,025 p> 0,025

nio nio nio ndo

"t sign. sign. sign. sign.

(+) — Média

(++) = Desvio-padrio

NOTA: Ver Tabela XVIII nas pags. 73/74.
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TABELA XIX — Valores de captagdo de 131J de 24 horas, antes
e apdés a prova de depressdo. Meédias, desvios-
-padrdo e significincia do teste "t" (*) decor-
ridos 6 a 9 anos de P.O.

N 131
CAPTACAO '°'I CAPTACAO I POS-DSPRESSfO
( 24 h) ( 24 h)

x () 33,91 13,13

DP (++) 4,99 4,56

TESTE p <0,0005

"t ALT. SIGUIFICATIYO

(+) = Média
(++) = Desvio-padrio

A analise dos resultados do indice Diagnéstico Numérico
e dos consignados na Tabela XIX, nos indicam um estado
de ecutireoidismo clinico associado a um normal comporta-
mento funcional do tecido glandular remanescente.

Caracteriza-se, assim, na presente série, a auséncia de
qualquer caso de hipotireoidismo ou de recorréncia ou reci-
diva da moléstia, como pode ser apreciado na Tabela XX.

TABELA XX — Apreciagdo clinica de 13 pacientes no periodo
de 6 a 9 anos de pos-operatorio.

COMPLICACAO N? CASOS %
hipotireoidismo 0 0,0
recidiva da moléstia 0 0.0

(*) Malgrado o conceito de "depressivo" esteja ligado a um nivel maximo
de captagdo de 1311 " ** horas (igual ou inferior a 20%), utilizamos
o critério de comparagdo de med'as em virtude das magnitudes das
préprias médias e dos desvios-padrdo pré-depressio, que sdo de molde
a apenas tornarem significativos valores inferiores a 20%.
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2.4. Aspectos Cintiiogrdficos

A "reativagdo" funcional poés-operatéria da porgdo do
parénquima tireoidiano morfo-funcionalmente "inibido" pela
producido hormonal do NTA, pode ser convenientemente
apreciada nas Figuras 9, 10, 11, 12 e 13, onde, através de se-
quéncias de tireogramas de pacientes pertencentes aos di-
versos Grupos Clinicos, pode-se notar a denominada "inver-
sdo de imagem" pods-operatéria (Savoiet'), Allandt’), Ziliotto
e col.("), Vague e col.('"), Miller e Block(’), Pizeyt'”), que se
caracteriza pelo reaparecimento cintilografico do lobo contra-
-lateral ao que se situava o NTA.

A sequéncia das imagens de tecido tireoidiano funcio-
nante remanescente a nodulectomia e temporalmente coin-
cidente com as reavalia¢g8es funcionais executadas, compro-
vam nfo haver diferencas significativas em qualquer dos in-
tervalos estudados, seja qual fér seu Grupo de origem no
pré-operatério.

Merece referéncia especial, de 1igual forma, o aspecto cin-
tilografico obtido apods a prova de depressfo, onde se observa
caracteristica diminuicdo da concentragcdo radioativa do te-
cido remanescente.



Figura S-A — Tireogramas pré-operatérios (basal, depressio e estimulo) do caso n? 6 (Grupo A).



g B — Tireogramas pos-operatérios (basal e depressdo) do mesmo

caso, decorridos 7 anos do ato operatorio.



Figura 10-A —

Tireogramas pré-operatorios (basal,
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depressdo e estimulo) do caso n? 5 (Grupo A).



Figura 10-B — Tireogramas poOs-operatérios de 6 meses e 7 anos (basal e depressdo) do mesmo caso.



Figura 11-A — Tireogramas pré-operatérios (basal, depressdo e estimulo) do caso ir? 19 (Grupo B).



Figura 11-B — Tireogramas pods-operatorios (basal e depressio) do

mesmo caso, decorridos 6 anos da cirurgia.



Figura 12-A — Tireogramas pré-operatorios (basal, depressio e estimulo) do caso n? 27 (Grupo C).



Figura 12-B — Tireogramas pods-operatérios decorridos (basal e depressio) do mesmo caso.



Figura 13-A — Tireogramas pré-operatérios (hasal, depressiie e estimulo) do case n® 41 (Grupo C).
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Figura 13-B — Tireogramas do mesmo caso observados nos periodos pods-operatéorios de 6 meses € 4 anos (basal

depressdo).



V —COMENTARIOS

Malgrado a eloquéncia dos resultados apresentados que,
por si so, dispensariam quaisquer comentarios, ndo podemos
nos furtar ao desejo de tecer algumas consideragdes relati-
vas aos aspectos técnicos e as complicagdes da conduta se-
guida, bem como aqueles referentes aos caracteres funcio-
nais evolutivos que a sustentam, justificam e impSem.

Como para os demais Capitulos deste trabalho, analisa-
remos, em nivel critico, cada um dos tépicos fundamentais.

1. CORRELACAO CLINICO-CIRURGICA

Comparando-se os diagndsticos pré-operatérios da tota-
lidade dos casos operados com aqueles derivados da inspecio
cirurgica, poderemos observar, mercé das caracteristicas ana-
tdmicas peculiares aos NTA, que o erro da semiologia clinica
foi de 6.4%,., de muito inferior aquele referido por outros
AA("™"") para os bocios uninodulares em geral e que orga em
torno de 20,0 a 30,0%.

2. PREPARO PRE-OPERATORIO

O tempo médio necessario para criar condi¢cdes de opera-
bilidade, compativeis com os critérios por ndés adotados, foi
sensivelmente mais curto nos tireotoxicos por NTA do que
em portadores de boécio difusoi”) (média de 28 contra 45 dias),
fato também assinalado por Miller ¢ col.(**). Tal observacéio
encontra explicacdo na existéncia, nos portadores de NTA,
de uma menor reserva hormonal intratireoidianai®'), uma vez
que o quadro clinico estd diretamente vinculado a massa do
nédulo, a qual, tdo logo se torna critica, determina a tireo-
toxicose. Ao contrario, nos portadores da moléstia de Gra-
ves, o estimulo anormal (LATS) se faz sentir sobre toda a
glandula, cuja massa prévia decorreria da atuacdo de fato-
res multiplos.
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3. TECNICA OPERATORIA

Na técnica da nodulectomia deverdo ser ressaltados dois
pontos fundamentais:

a) ¢ de simples e facil execugdo técmica: a nodulecto-
mia prescinde da ligadura dos pediculos tireoidia-
nos, bem como da exposi¢io do nervo laringico in-
ferior ou das glandulas paratiredides, com excecdo
dos casos em que ecla se confunde com a lobectomia.
Isto se torna possivel em virtude das dimensdes mé-
dias caracteristicas do NTA (15 a 100 gramas de
peso, segundo Zara ¢ Gali('*’) e Zecchin e Pria(™);
19.2+ 2.7 gramas para o NTA compensado e 40,5
+ 3.0 gramas de peso para o NTA tireotdéxico, de
acordo com Horst ¢ col.(°), ¢ da existéncia de um
plano de clivagem suficientemente perceptivel, além
das préprias caracteristicas anatomo-morfolégicas
das zonas nodular e paranodular, ja expostas. Como
prova desta assertiva nfio se nos tornou necessaria,
em qualquer paciente, a seccdo da musculatura pré-
-tireoidiana;

b) vantagem estética: sendo a incisdo de menores di-
mensdes que as habitualmente empregadas para ou-
tros tipos de cirurgia sobre a gliandula tiredide advém
dai uma vantagem estética para o paciente.

4. MORBIDADE DA TECNICA EMPREGADA

A morbidade inerente a nodulectomia, como foir demons-
trado no presente estudo, é de ordem praticamente despre-
zivel, quando realizada de acordo com a técnica descrita,
ndo se tendo registrado, a curto, médio ou longo prazo, a
incidéncia de qualquer complicagio pds-operatoria.

Os dados obtidos na literatura nfo nos permitem esta-
belecer paralelos de natureza comparativa, uma vez que a
nodulectomia, sendo bascada em correta caracterizagdo cln-
tilografica e adequada interpretacio fisiopatolégica dos NTA,
somente se tornou exequivel, em termos fundamentados, a
partir de 1960-62.

A analise dos resultados das principais séries referidas
pelos diversos AA nos permitem, todavia, a obtencdo de in-
feréncias de natureza meramente dedutiva. Assim, se co-
tejarmos a casuistica por nds apresentada com aquelas
oriundas dos diversos tipos de cirurgia empregados até entido
para o controle da tireotoxicose, poderemos, numa primeira
aproximacio, concluir que os pacientes portadores de NTA,
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ai indiscriminadamente incluidos, foram, em parte, responsa-
veis pela ocorréncia de complicagdes inerentes as técnicas de
tireoidectomias mais amplas.

Assim, quanto ao hipotireoidismo pds-operatorio, temos
as incidéncias percentuais de: 20,6(7%), 14,0(""), 10,8(), 5,30),
5200, 5.K°), 5.0("), 4.Q(.") e L2(").

Em relacdo a formagcdo de hematomas, as {freqiiéncias
percentuais relativas foram de 10,4(") e 9,9('").

As recidivas foram observadas em 9,9%(""), 8.5 %>("), 8,0%
(50,60,i08, 6,1%("), 3,1 %(!),3,0%(**), 2,0%(*") , 0,7%(") e 0,6"<()
dos casos.

O hipoparatireoidiismo definitivo pdde ser constatado em
4,90, 3.6("), 2.8(), 1.5("), 0.8(), 07() ¢ 0.8(")% dos casos.

A paralisia das cordas vocais foi referida como tendo
ocorrido em 7,6%(""), 4,4%(”.”*), 1.9%(), 1,2%("),0,8%(”) e.....
0,6 % (") dos casos, enquanto que o numero de obitos teve inci-
déncia percentual de 3..K'), 0,6(), 0,4("), 0,2¢C") e 0,0("".")
nas diferentes séries.

Moinar e col.(*’), empregando a nodulectomia, estimam
o hipotireoidismo como tendo ocorrido em 15%) dos casos;
Miller e Blocki™) submeteram 34 pacientes portadores de
NTA a tratamento cirurgico, tendo praticado a enucleacio
do adenoma em apenas 3 casos, a lobectomia total em 13 e
a tireoidectomia sub-total em 18 casos, chegando a conclu-
so de que o hipotireoidismo pods-operatorio é mais freqiiente
neste dltimo grupo de pacientes, ndo tendo observado qual-
quer caso de recidiva, fato também apontado por Latteri e
col.("); McComack e Sheline(™) tiveram idéntico resultado,
porém submetendo & nodulectomia 27 doentes, dos quais 25
eram eutireoidianos.

5. ASPECTOS FUNCIONAIS EVOLUTIVOS

Demonstrcu-se de maneira irretorquivel que a nodulec-
tomia mantém ou leva ao eutireoidismo estavel quaisquer dos
pacientes tratados, independentemente de seu estado fun-
cional pré-operatoério.

Essa evidéncia experimental tdo-sdémente confirma nos-
sa proposi¢fo, esteada nos proprios fundamentos fisiopato-
logicos dos NTA e coincide com o observado por McCormack
e Sheline(”), Allandi’), Caswell e col.(*), Zecchin e Pria('"),
Vague e col.("), Pizeyt") e Di Lauro().

Justifica ¢ imp&e, outrossim, a indica¢fo cirargica mes-
mo aos pacientes do Grupo A (eutireoidianos) para cs quais,
no momento da intervencdo, ndo ha outras indica¢gdes a nido
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ser as decorrentes de motivacdes estéticas e os inerentes a
prevencdo de futuros problemas compressivos ou de tireoto-
xicose, decorrentes do progressivo aumento de massa do no-
dulOrCsreorssrsienesennay

Configura-se igualmente como terapéutica de celeicfo,
por ndo ter sido verificada recidiva da moléstia até o limite
de nove anos de evolucdo, contrariamente a quanto refere
WernerC™).

O critério evolutivo, no caso particular do NTA, deve
obedecer a mesma ordem de grandeza em relagfio ao prazo,
pelo menos, aquela necessaria para que um noédulo deste tipo
possa se tornar evidente ou sintomatologicamente represen-
tativo. Embora ndo se possa ter a informacdo exata nesse
sentido, é valida a estipulacdo deste tempo médio, para uma
mesma populacdo, como o intervalo de tempo necessario
entre o aparecimento do ndédulo e a motivacdo da consulta,
por ser o unico determinavel e que, em nossos casos, foi de
6,7 anost”). Cremos, assim, que um seguimento de 9 anos
seja suficiente, no que diz respeito a possibilidade de recidi-

vas, para tirarmos uma conclusio quanto a populacdo estu-
dada, de ordem definitiva.

Os aspectos evolutivos aqui analisados nos parecem da
maior relevincia, pois nenhum esquema de tratamento podp
ser desvinculado de uma analise evolutiva conduzida por
prazo suficientemente longo e com profundidade adequada,
para que as eventuais conseqii€ncias derivadas da atitude
tomada tenham a oportunidade de se manifestar. Destarte,
qualquer indicagdo terapéutica que nfo obedeca a estes cri-
térios nunca podera ser segura, ainda que inicialmente es-
teada em premissas aparentemente validas.



VI — CONCLUSOES E |INFERENCIAS

A luz dos resultados deste estudo e dentro dos limites
estabelecidos em sua programac¢fo, podemos concluir que.

1.

Obteve-se a cura (clinica e laboratorial) na totali-
dade dos pacientes de cada um dos Grupos estuda-
dos; consequentemente, a cura se mostrou indepen-
dente do estado funcional pré-operatério;

A cura era manifesta desde um tempo igual ou in-
ferior a 13 meses do periodo pods-operatédrio;

Os resultados obtidos foram definitivos dentro do in-
tervalo de tempo observado (9 anos), em virtude de
ndo se ter observado qualquer caso de recidiva, tan-
to em nivel clinico como laboratorial;

Verificou-se inexisténcia de morbidade ¢ de compli-
cagles intra ou pods-operatorias;

A manutencfo do estado de eutireoidismo ¢ garan-
tida por quantidade suficiente de tecido tireoidiano
remanescente, com caracteristicas funcionais de te-
cido normal.

Este conjunto de conclusdes, que consubstanciavam os
objetivos da prépria tese, permitem a generalizacdo seguinte

A nodulectomia, realizada segundo a técnica preconizada
neste trabalho, apresenta-se como a terapéutica de escolha
para os Noédulos Tireoidianos Auténomos por se basear em
sua conceituacfo fisiopatoldégica e por atender as exigéncias
de sua histéria natural, constituindo-se, destarte, na medida
profilatica adequada das possiveis complicagdes anatdémicas
e funcionais evolutivas desses nodulos.
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Tabela I — Médias e

aplicagdo do teste de Student de cada parametro para cada Grupo, no periodo pré-operatorio.

OAPTAQIO PROVAS FOTIOIOHAIS
IDADE MB 00L. PBI 2H 24 H | DEPRESSIO | ESTIMULO
X * X
GRUPO A 37,76 31,38 200,47 5,48 42,42 33,81 74,30 GRUPO
X X
GRUPO B 40,57 42,81 182,39 7,68 28.65 53,86 47,46 70,42 GRUPO
X X
GRUPO 0 42,20 47.25 173,73 9.97 41,67 67,22 63.56 77,69 GRUPO
GRUPO A ** Pjo0.,9 Pj0,01 P:0,1 PS0,001 PsO,005 p:0,02 P:o.,4 P°0,001 GRUPO
X X
GRUPO B nfo sig. signif nfo sig. signif. signif. signif. nfo sig. signif. GRUPO
GRUPO B Pjo,9 PjO.6 P:0,4 PIOjOOI Pj0,001 P1OjOOI P.0.3 Pi0,005 GRUPO
X X
GRUPO 0 nfo sig. nfo sig. nfo sig. signif. signif. signif. nfo sig. signif. GRUPO
GRUPO A P:0,9 Ps0,005 P?0.005 P<0,001 PO,001 PO,001 P:0,2 PO,001 GRUPO
X X
GRUPO C nio sig. signif. signif. signif. signif. signif. nfo sig. signif. GRUPO
* X = Média

o

— teste de Student (t) ao nivel fiduciario de alfa = 002
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Tabela II — Freqiéncia dos sinais e sintomas observados nos diferentes Grupos, no

periodo pré-operatorio.

SINAIS B SINTOMAS GRUPO A GRUPO B GRUPO C
N? N? * N9 i
DISPNEIA DE ESFORGOS 20 58,8 20 71,4 30 73,9
NERVOSISMO 31 91,1 24 85,7 38 |100,0
EMAGRECIMENTO 12 35,2 17 60,7 31 81,5
INTOLERANCIA AO CALO» 15 44,1 17 60,7 29 76,3
PALPITACOES 24 70,5 23 82,1 34 89.4
AUMENTO BA SUDORESE 10 29,4 19 67,8 31 81,5
ASTENIA 21 61,7 25 89.6 30 78.9
DIARREIA 1 2.9 I 14,2 7 18.4
APETITE AUMENTADO 5 14,7 9 32,1 20 50,2
THSONIA 3 23,5 13 46,4 75 65,7
TREMORES DE MHO 19 55,8 17 60,7 36 94,7
PULSO MAIOR QUE 90 BAT/ta 16 47,0 12 42,8 32 84,2
BCOFTALMIA 0 0.0 0 0.0 0 0,0




Tabela III — Dados pré-operatérios relativos aos pacientes do Grupo A (Eutireoidianos)

CAPTACE 13,11 PROVAS FTJHCIORAIS CUSSIF.
IDADE | INDIOS| MB oL, PBI o | om DEPRESSA®) | Estivuro | CHITILO-
N9 nome SEXO GRIFICA
(AKOS) | DIAGB. | y , (ng/ 100al) (aog/ 100al) J0 (0 (*)

3 M F 33 5 27 150 4.6 e 15,5 17,0 31.5 1

7 GIS F 47 8 56 204 4,7 14,5 39,0 54,5 66.0 2

8 MCS F 25 9 72 149 7,6 33,0 32.5 38.0 59,0 1
10 HSA F 45 T 1 1 246 6.5 8,0 29-.0 26,0 72,0 1
16 ASC F 42 2 47 195 4,4 330 54,0 44,0 98.0 1
22 M F 29 8 42 138 5,0 15,0 49,0 65,0 54,0 1
25 SRG F 43 7 51 127 5,6 11,5 31,0 35,0 92.5 2
27 ' GRG F 20 7 28 155 fe h it 25,0 65.5 1
28 fo:] F 46 9 41 204 4,6 255 64,0 82,0 94,0 1
29 LIO F 55 6 48 143 49 47,5 71,0 46,5 74,0 1
32 (BT F 18 5 8 191 4.0 22,0 51,5 28,5 77,0 3
37 ASS F 38 9 40 224 3.5 16,0 35,0 11,0 82,5 1
38 EIR F 46 6 38 195 6.7 25,0 46,0 61,0 78,0 1
42 AF M 45 9 27 185 4.6 22,0 60.5 61,0 84,5 1
43 DT F 33 7 14 170 4,4 9.0 44,5 4,0 49,5 3
46 Ri« F 58 7 18 201 4.1 8.5 33,0 44,0 48,0 1
48 M3 F 25 3 29 141 4,0 16,0 42,0 19,0 79,0 1
49 EGS F 46 8 17 224 6,4 19.5 50,5 61,5 92.5 1
50 MR F 24 8 16 198 4,9 16,0 40,0 30.5 99,0 2
51 OoT F 49 5 37 173 6.8 14,5 44,5 46,0 83,0 2
52 (BT F 50 7 35 316 4,0 11,5 23,0 31.5 91,0 2
53 PB F 39 7 14 231 4.5 10,0 31,0 30,0 40,0 3
54 MAP F 56 9 58 231 3.7 17,0 54,0 47.5 98.0 1
56 MB F 31 6 17 283 2.3 11,0 30.5 11,0 68.5 1
57 M3 F 52 8 18 253 4.8 23.5 65,5 8.5 86,0 2
58 AS F 54 7 26 138 - 8.0 14,0 13,0 86.5 1
60 MS F 54 9 72 221 4.4 51,0 87.5 81,0 78.5 1
68 CSL F 55 8 25 238 8.7 12,0 21,5 49,0 63.5 1
69 IPP F 57 8 32 253 7,2 11.5 37,0 28.5 93.5 1
70 QM F 34 9 17 272 7.9 9,5 46,0 45,7 89,5 1
71 LHA F 37 4 5 228 4,7 13,0 38,5 46,5 81,0 2
79 SRS F 49 4 31 170 8.4 20,5 47,0 64,0 64,5 1
83 IM? F 48 9 48 185 5.7 20,5 61,5 46,0 66,0 1
97 .| B F 52 8 12 204 7.0 8.0 33,0 18,0 40,5 2

wel — = 3776 | - 31,38] 200,47 5,48 17,61 42,42 38,81 | 74.30 =
o £17,00. | —  |+17,96| =+ 46,52 +1,87 +10,57 +16,40 +20,33 +18,15 -
* kx| 24,11 40,47
I + 7,39 +10,07

* Média
w Desvio-Padrio
w Ak k Média com transi. Are. Sen. W%
##*%&  Desvio-padro com transi. Are. Sen. \f/,



Tabela IV — Dados pré-operatéorios relativos aos pacientes do Grupo B (Duvidosos)

. 131 PROVAS FUNCIONAIS CLASSIF.
NOME | SEXO IDADE INDICE MB ctu PBI CAPTACTO >
(ANOS) | DIAON, W) [|mg/100ml) [(mog/l0OmI) 2H 24H DEPRESS[O | ESTIMULO CINTILO-
w W) m *) GRIFICA
2 | BMD *F 28 11 43 127 9.4 37.5 69,0. 56,0 11.5 1
EM F 42 10 60 158 6.3 19,0 43,5 44,0 78,5 1
AMI F 47 11 58 182 13.5 43.5 79,0 73,0 85.5 !
11 | A F 45 10 47 191 8,6 18,0 35.5 13.5 40,0 1
14 | MS F 43 10 18 167 5.5 22,0 84,0 14.5 93.0 3
17 | 10¢ F 25 11 42 127 51 10.5 21,0 17.5 . 39.0 1
18 | IR F 43 11 30 173 7.2 6.5 14,0 24,0 3Tl 2
24 | cp F 30 10 48 155 3.1 38,0 20.5 40,5 3
34 | RD F 47 10 31 224 5.0 13.0 32,0 26.5 74.0 2
39 | HRJ F 58 11 38 138 9.0 48,0 70.5 78,0 89,0 1
44 | 7BL P 17 11 49 121 7.8 43.0 68.0 68,0 65.0 1
VRC F 33 10 50 138 4,6 7.5 30,5 39,5 58,5 L
29 ARO F 39 11 41 246 7.1 22.5 53.5 44.5 85,0 1
64 | Ms F 53 10 44 155 | _ 74 30,0 64,0 68,0 73.5 1
6, | RO F 46 10 70 167 | 115 o U.5 30,0 57,0 88.0
73 | AP F 41 10 38 246 | 58 .| 150 39.5 25.7 90,5 1
74 | EOM F 38 10 43 207 6.7 285 62,0 42,2 78.3 2
76 | BS F 36 10 43 201 4.7 442 39.0 81,0 1
77 | IESi F 34 10 20 179 4.4 42,0 65.5 50.0 " 81.5 1
78 | MIL F 58 11 41 179 8.2 53,0 92,0 74,0 84,5 1
80 | AG H 43 10 28 211 5.6 | 50.0 79,0 57,0 74,5
82 | MM M 55 10 75 133 13,9 25,0 45,5 77,5 75,0 1
84 | SBM F 40 11 45 155 7,2 ~6T,0 ;4.0 72.5 90.0 1
AF F 22 10 39 182 i 29.5 35.0 33.5 47.0 1
AHP F 48 10 41 1 185 8,2 14.5 67,5 61,0 94,0 1
ANA 1 F 47 10 36 211 8.6 1 0 61.5 21,0 76.5 1
1 51 | RLS 1 F 50 11 38 329 8.5 52,0 72.5 73,0 74,0 1
1100 | UC F 28 11 > 170 8+3 26,0 47,5 58,0 73,0 1
- 40,57 - 42,81| 182,39 7,68 28,65 53,86 47,46 70,42
5“1 £ "»55 = |+ 15,28 +43,63  +2.84 +18,44 +20,23 +21,32 +21,23
31,45 47,42
+10,84 +12,48
* . Média
A x =  Desvio-padrio
ok ~ Média com Transi. Are. Sen. -\/%
FEEEE]

Desvio-padrdo com Transi'. Are. Sen. "%



Tabela V — Dados pré-operatorios relativos aos pacientes do Grupo C (Hipertireoidianos)

1
CAPTACAO i PROVAS FUNCIONAIS CLASSIF
HME SEXO| IDADE | INDICE| MB oL PBI H 24H DEPRESSIO | ESTIMULO CIOTILO-
(ANOS) | DIAGN. | (+8) |(mg/ 100ml) |(mog/ 10OmI) ™) «) ™ *) GRIFICA
1 MD F 58 18 71 191 K 39.5 62,5 67,0 76.5 1
5 AVR F 55 15 47 167 7.0 30,0 65.5 40,5 78,0 1
6 RAT F 48 13 31 135 11,2 34,0 67,0 68.5 93.0 1
12 LpS F 48 14 72 146 13.9 47.5 70.5 64.5 71,0 1
13 MF F 42 15 22 235 9,1 17,5 45,5 14,5 81,5 1
15 VSS F 28 13 83 167 18.5 74.5 90.0 54,0 75,0 1
19 CIF F 51 12 39 201 7.9 30,0 60,0 47.5 81,0 1
20 NJS F 21 13 57 141 17,2 27,0 49,5 51,5 68.5 1
21 EC F 26 14 28 191 8.8 30.5 52,0 56,0 45,0 1
23 IMR F 53 15 70 141 9,0 37.5 72,0 58,0 80,5 1
26 IRQ F 30 12 79 182 9.1 35,5 67.0 67,0 68.5 1
30 ISO F 43 12 29 173 8.3 35.5 67.0 79.5 76,0 1
31 GI F 38 12 45 105 11,5 47.5 63,0 76,0 96,0 1
33 1PG F 43 12 48 161 7.7 73,5 80,0 74,0 71,0 1
35 1P F 46 14 47 161 10,4 30.5 79.5 70,0 90,0 1
36 VS F 30 14 22 188 9.8 37,0 63,0 45,0 57,0 1
40 EPS F 26 12 72 143 9.0 33,0 43.5 71.5 76.5 1
41 ASR F 37 14 74 170 7,6 58,5 75.5 90.0 87.5....... 1
45 MIS F 41 13 45 161 8.4 77.5 71,0 81,0 1
47 TMR F 67 13 80 182 12,1 48,0 1 78,0 83.5 87.5 1
61 Jues F 47 15 37 176 8,2 48,5 76,0 81.5 74,0 1
62 JAS F 44 12 43 198 9.5 115 64.5 61,5 86.5 1
63 EAO F 44 13 23 185 8.4 29,5 56,0 57.5 62.0 1
"™65~1  JLS F 33 12 47 158 7,2 70,5 79,5 89,5 95,5 1
66 HIL F 39 13 16 256 8.0 44,0 73,0 60,0 85.5 1
72 MM F 57 13 34 185 9.1 79,0 76,5 90,5 1 1
75 MEP F 47 14 20 198 8,2 49,0 70,0 63,5 99,8 1 i
81 IMS M 32 18 35 235 10,4 44.5 65,0 64,0 59,0 1 1
8?2 ISR F 45 12 28 182 13,0 51,0 60,0 65,0 1 1
88 RRR ¥ - 13 9 204 11,6 45,0 71,0 60.5 738
89 MAC F w 12 65 132 7.8 43,0 70,0 58,5 87,0 T
91 RR M 41 15 < 191 9,4 46.0 79,0 57,0 80,0 1
93 SU H 40 12 63 246 8.4 20,0 44,0 40,5 54,0 1
94 MBI F 42 14 - 149 8.6 50,0 66,5 67,0 82,0 i
95 AYA F 53 1 14 80 130 8.7 37,0 52,0 54,5 79,0 i 1
9% PRL F 7 P14 74 149 14,4 380 57,0 53,0 58,0 1 i
98 G F 53 14 30 149 6.5 55,0 80,0 75,5 ~"9~. 5 1 1
99 HDT F 46 14 = 138 11,0 34,5 75.5 75,5 37,0 1
_ - 4220 - 47,25 173,73 9.97 41,67 67,22 633 77,69 -
= [ +10,08 = |+24,34 £33,52 1 =£2,74 +12,99 + 11,76 "+ 14,73 + 12,14 =
L "IO70T™| 5551
RN -
+= 7 Q0N 1 ]
El T J
* A= Média
o ~ Desvio-padrio
##%*  Média com Transi. Are. Sen. -/,
ok Desvio-padrdo com Transi'. Are. Sen. -\"V'%



Figura 1-A — VLS: 31/08/70

1311 * h: 28.5%
24 h: 53,0%

indice Diagn. Numérico: 7
Tireograma: presencga de
a D e area captante a E
(tipo cintil. 2).



Figura 1-B — VLS: 03/11/70

1311 2 h: 23,0%
24 h: 55,5%
indice Diagn. Numérico: 15

Tireograma: presenga de NTA a
D e nitida regressdo da area
captante a E

(tipo cintil. 1).

Comentario: Observou-se, pelas Pigs. 1-A e 1-B, aliadas
as caracteristicas clinicas, uma evolugio
tipica do Grupo A (Eutireoidiano) para
o Grupo C (Hipertireoidiano).
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