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INTRODUCAO

O eixo hipotalamo-hipofise-tireoide contro-
la a concentragdo de hormonios tireoidianos na
corrente sanguinea, assim, o Hormoénio Libera-
dor de Tireotropina (TRH), produzido pelo hi-
potalamo, estimula a hipdfise a liberar o Hor-
moénio Tireoestimulante (TSH), que, por sua
vez, age na tireoide induzindo a producao dos
hormonios tireoidianos triiodotironina (T3) e ti-
roxina (T4) (MANCINO et al., 2021).

O hipotireoidismo ¢ uma das disfun¢des en-
ddcrinas mais comuns da glandula tireoide, a
qual, nesta condicdo, produz quantidades insu-
ficientes dos hormonios T3 e T4 (ALVES et al.,
2021). Essa alteracdo pode estar presente na
propria glandula tireoidiana, sendo este classifi-
cado em hipotireoidismo primario ou no eixo
hipotalamo-hipofisario, conhecido como hipo-
tireoidismo central (SANTOS et al., 2021, apud
GIANTOMASSI et al., 2021).

Os aspectos clinicos dessa disfunc¢do inclu-
em fadiga, cansaco, sonoléncia, sensibilidade
ao frio, rouquidao, falha de memdria, alteragdo
menstrual, dislipidemia, constipagao intestinal,
dentre outros sinais e sintomas que podem va-
riar de acordo com o sexo e a idade (DIAS et
al.,2022). Além disso, entre as alteragdes clini-
cas do hipotireoidismo, algumas manifestacdes
dermatologicas podem estar presentes, como
pele seca, descamativa e aspera, acimulo de ca-
roteno conferindo uma tonalidade amarelada a
pele, cabelos secos e quebradigos, rarefagdo ca-
pilar, fragilidade ungueal, madarose, edema fa-
cial, dificuldade de cicatrizagdo e ulceragoes
(SILVA et al., 2020).

Assim, ¢ fundamental ressaltar que a pele
constitui um importante alvo para os hormonios
tireoidianos. A fisiopatologia relacionada as
disfunc¢des hormonais tireoidianas sobre a pele
¢ complexa, especialmente no que se refere a
diminui¢do dos hormdnios tireoidianos, que

provoca a proliferagdo inadequada dos querati-
nocitos, fundamentais para manutengao da epi-
derme. Essa disfun¢ao pode comprometer tanto
a estrutura quanto a qualidade da pele, levando
a diferentes manifestagdes cutaneas, como o es-
pessamento e ressecamento da pele. Dessa for-
ma, desregulacdes desses hormonios estdo as-
sociadas a uma variedade de manifestagdes cu-
taneas (MANCINO et al., 2021).

Por fim, ¢ fundamental que o tratamento es-
tabeleca a normaliza¢do dos niveis de hormo-
nios tireoidianos no sangue. Para isso, deve ser
realizada a reposi¢do de tiroxina sintética, co-
nhecida como levotiroxina, com doses diarias,
ingeridas em jejum (DIAS et al., 2022). Além
disso, ha outras alternativas terapéuticas para o
hipotireoidismo, como o tratamento radioativo
e a cirurgia (RODRIGUES et al.,2020; SOUZA
et al., 2020; SILVA et al.,2021, apud DE AL-
MEIDA; CARVALHO, 2022). Ademais, é im-
portante incluir o monitoramento do nivel de
TSH e T4, para assegurar que os resultados se
mantenham dentro dos parametros de referén-
cia (KAHIM et al.,2021).

Portanto, tendo em vista o elevado niimero
de casos de disfungdes tireoidianas no mundo,
o presente capitulo tem como objetivo discutir
a respeito das manifestagcdes dermatoldgicas re-
lacionadas ao hipotireoidismo, bem como seus
aspectos clinicos, fisiopatoldgicos e terapéuti-
cos. Com isso, busca-se evidenciar as principais
manifestagdes € como o tratamento do hipotire-
oidismo impacta sobre essas lesdes cutaneas.
Finalmente, o capitulo busca esclarecer as pers-
pectivas futuras e as terapias adjuvantes para
essas alteragdes dermatologicas.

METODO

A presente investigacdo configura-se como
um estudo de revisdo narrativa com carater ex-
ploratério e critico, fundamentado em ampla
pesquisa bibliografica realizada em bases de da-
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dos cientificas de reconhecida relevancia inter-
nacional, tais como PubMed, Scopus, Web of
Science, Elsevier, Science Direct, SCIELO, Co-
chrane Library, MEDLINE, LILACS e Google
Académico.

Para a busca sistematizada, empregou-se
uma combinacao de descritores estruturados e
livres, destacando-se a expressao (" Hypothyroi-
dism") AND ("Dermatological Manifestations
of Hypothyroidism'"), a fim de identificar publi-
cacdes pertinentes ao tema, veiculadas no pe-
riodo compreendido entre os anos de 2020 e
2025, delimitando, portanto, os ultimos cinco
anos de produgdo cientifica.

O processo de selecdo foi conduzido em
etapas sucessivas. Primeiramente, procedeu-se
a analise dos titulos e resumos, seguida da lei-
tura integral dos textos potencialmente elegi-
veis. Essa triagem inicial resultou em um uni-
verso de 39 artigos, incluidos apds avaliacao
criteriosa.

Os artigos selecionados contemplaram mul-
tiplas dimensdes do problema, abarcando desde
os fundamentos fisiopatologicos até as implica-
coes clinicas e terapéuticas das manifestacdes
dermatologicas associadas ao hipotireoidismo.
Foram admitidos estudos redigidos em lingua
portuguesa e inglesa, garantindo amplitude de
perspectivas e maior robustez na analise.

A extragao dos dados considerou a metodo-
logia empregada em cada estudo, os resultados
obtidos, a consisténcia das discussdes apresen-
tadas e as conclusdes propostas pelos autores.
Posteriormente, realizou-se a sintese integrativa
e critica do material, com vistas a identificar pa-
droes recorrentes, lacunas existentes na litera-
tura e contribuigdes inovadoras para a compre-
ensdo e o manejo clinico das alteracdes cuta-
neas decorrentes do hipotireoidismo.

Essa sistematizacdo permitiu, ndo apenas,
delinear de forma mais clara as manifestagoes
dermatologicas vinculadas a disfungao tireoidi-

ana, mas também evidenciar os avangos tera-
péuticos atuais e os desafios que ainda persis-
tem. A reflexdo resultante oferece subsidios re-
levantes para a pratica clinica e sinaliza possi-
veis dire¢des para investigagdes futuras, contri-
buindo para o aprimoramento do cuidado em
satde nesse campo especifico.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A aplicagdo dos critérios de busca e selecao
permitiu reunir um conjunto representativo de
publicagdes recentes que abordam de forma
abrangente as manifestagdes dermatologicas re-
lacionadas ao hipotireoidismo. Os estudos in-
cluidos contemplaram diferentes enfoques, des-
de descricdes fisiopatoldgicas do impacto da
deficiéncia hormonal na pele até analises clini-
cas e terapéuticas voltadas ao manejo dessas al-
teragoes.

A sintese critica do material evidenciou pa-
droes recorrentes entre os trabalhos, bem como
divergéncias pontuais decorrentes da heteroge-
neidade metodologica dos estudos analisados.
Essa diversidade de perspectivas possibilitou
ndo apenas confirmar achados ja consolidados
na literatura, mas também identificar lacunas
ainda existentes no conhecimento, sobretudo no
que se refere a persisténcia de determinadas
manifestagdes cutdneas mesmo apoOs a reposi-
¢ao hormonal.

De modo geral, os resultados obtidos refor-
cam a relevancia das alteragdes dermatoldgicas
como parte integrante do quadro clinico do hi-
potireoidismo, destacando sua importancia tan-
to para o diagnostico precoce quanto para o
acompanhamento terapéutico.

Fisiopatologia e Epidemiologia do Hipo-
tireoidismo
O hipotireoidismo ¢ uma sindrome clinica

caracterizada pela producdo insuficiente ou a-
c¢do inadequada dos hormonios tireoidianos T4
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(tiroxina) e T3 (triiodotironina), afetando mul-
tiplos sistemas do organismo e impactando sig-
nificativamente a qualidade de vida dos pacien-
tes (NATIONAL CENTER FOR BIOTECH-
NOLOGY INFORMATION, 2023). Sua etio-
logia ¢ multifatorial, podendo decorrer de dis-
funcdes primérias da glandula tireoide, altera-
¢oes na hipofise ou no hipotadlamo, ou ainda de
resisténcia periférica aos hormonios tireoidia-
nos. Do ponto de vista fisiopatoldgico, a defici-
éncia hormonal compromete o metabolismo ba-
sal, influenciando processos como a termogé-
nese, a regulacdo cardiovascular, o metabolis-
mo lipidico e glicidico. Além disso, exerce efei-
tos importantes sobre a pele, cabelos e anexos
cutaneos, manifestando-se por alteragdes der-
matologicas caracteristicas (NATIONAL LI-
BRARY OF MEDICINE, 2022)

Epidemiologia

A disfungdo tireoidiana ¢ uma das altera-
¢oes endocrinas mais comuns no mundo, com
impacto relevante na satide publica. Tanto o hi-
potireoidismo quanto o hipertireoidismo, em
suas formas clinica e subclinica, apresentam
prevaléncia variavel, influenciada por fatores
como sexo, idade, genética e ingestdo de iodo.
Estudos internacionais indicam que a incidén-
cia de hipotireoidismo varia conforme a regido:
na Europa, uma meta-andlise estimou aproxi-
madamente 226 casos de hipotireoidismo e 51
de hipertireoidismo por 100 mil habitantes por
ano, destacando a importancia do rastreamento
populacional (VANDERPUMP, 2011). Em
paises com ingestao adequada de iodo, como o
Ira, também foram observadas taxas significa-
tivas, especialmente em mulheres (AZIZ] et al.,
2005).

No Brasil, a maior parte dos estudos con-
centrou-se na prevaléncia, com taxas descritas
entre as mais altas do mundo. Entretanto, dados
sobre incidéncia — ou seja, surgimento de novos

casos ao longo do tempo — eram escassos. O es-
tudo do ELSA-Brasil, primeira grande coorte
nacional a acompanhar individuos com fung¢do
tireoidiana normal, identificou uma incidéncia
global de 6,7% em quatro anos (1,73% ao ano),
com destaque para o hipotireoidismo subclini-
co, a forma mais frequente. Esse padrao ¢ com-
pativel com a elevada ingestao de iodo no pais,
fator que pode favorecer o desenvolvimento da
doenga.

Embora a ocorréncia seja maior entre mu-
lheres, a razdo mulheres/homens € relativamen-
te baixa (1,36), evidenciando que os homens
também devem ser foco de rastreamento. Fato-
res raciais e genéticos também influenciam a
manifestagdo da disfuncdo tireoidiana: negros
apresentam maior incidéncia de hipertireoidis-
mo manifesto, brancos apresentam mais casos
de hipotireoidismo manifesto, ¢ descendentes
de asiaticos registram taxas elevadas de hiper-
tireoidismo (HOLLOWEL et al., 2002).

A presenca de anticorpos antitireoperoxi-
dase (anti-TPO) mostrou-se um preditor impor-
tante de disfunc¢do tireoidiana, refor¢ando o pa-
pel das doengas autoimunes como principal ca-
usa de hipotireoidismo, especialmente em po-
pulacdes com aporte adequado de iodo (TUN-
BRIDGE et al., 1977). Além das formas prima-
rias e autoimunes, o hipotireoidismo pode ocor-
rer de forma secundaria, induzido por medica-
mentos, destacando-se a amiodarona, que pode
provocar hipotireoidismo em 2% a 15% dos pa-
cientes, dependendo da dose, tempo de uso e fa-
tores individuais (MOHAMMADI et al., 2023)

Fisiopatologia

A fisiopatologia do hipotireoidismo pode
ser primaria, quando o problema est4 na propria
glandula tireoide, ou central, quando hé disfun-
c¢do do eixo hipotalamo-hipofise (NATIONAL
CENTER FOR BIOTECHNOLOGY INFOR-
MATION, 2023). No hipotireoidismo primadrio,
as causas mais comuns incluem tireoidite auto-
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imune de Hashimoto, deficiéncia de iodo, des-
truicdo cirurgica ou radioiodoterapia, resultan-
do na redugao dos niveis circulantes de T4 e T3
e consequente aumento compensatdrio do TSH.
Ja nas formas centrais (secundarias ou tercid-
rias), a deficiéncia hormonal decorre de falhas
hipotalamicas ou hipofisarias, com TSH ina-
propriadamente baixo ou normal diante da que-
da do T4 (MEDSCAPE, 2025).

A diminui¢ao dos horménios tireoidianos
provoca manifestagdes sist€émicas, incluindo fa-
diga, lentificacdo metabdlica, ganho ponderal,
intolerancia ao frio, constipacdo, bradicardia e
alteragdes cutaneas. No sistema nervoso cen-
tral, podem ocorrer alteragdes cognitivas, de-
pressdo e disfun¢des neuropsiquiatricas, associ-
adas a altera¢des na neurotransmissao € maior
vulnerabilidade a neuroinflamacgdo (NATIO-
NAL CENTER FOR BIOTECHNOLOGY IN-
FORMATION, 2022).

Causas e Fatores de Risco
As causas do hipotireoidismo variam con-

forme fatores individuais, ambientais e epide-
mioldgicos. Globalmente, a deficiéncia de iodo
ainda ¢ a principal causa em regides sem suple-
mentacdo adequada, enquanto em paises com
ingestdo suficiente de iodo, a etiologia autoi-
mune predomina. Outras causas incluem hipo-
tireoidismo iatrogénico, decorrente de cirurgias
tireoidianas, radioiodoterapia ou uso de farma-
cos como amiodarona, litio, interferon-alfa e
inibidores de tirosina-quinase (NCBI, 2023).

Entre os fatores de risco, destacam-se sexo
feminino, idade avancada e histéria familiar de
doengas autoimunes (NATIONAL LIBRARY
OF MEDICINE, 2022). Fatores ambientais e
neuropsiquiatricos, como infec¢des virais € es-
tresse, também podem atuar como gatilhos ou
agravantes da doenca (NATIONAL LIBRARY
OF MEDICINE, 2023).

O reconhecimento dos determinantes epide-
miologicos e fisiopatologicos do hipotireoidis-

mo ¢ essencial para o diagndstico precoce, ras-
treamento adequado e manejo clinico efetivo. A
compreensdo integrada das formas primarias,
secundarias ou terciarias, associada a identifi-
cacdo de populagdes de risco, permite imple-
mentar intervengdes terapéuticas oportunas,
minimizando complicag¢des e promovendo me-
lhor qualidade de vida aos pacientes. Dessa for-
ma, o estudo aprofundado da fisiopatologia e
epidemiologia do hipotireoidismo constitui ba-
se fundamental para profissionais de saude, re-
forcando a importancia de estratégias de rastre-
amento populacional, vigilancia clinica e mane-
jo individualizado.

Manifestacdes Sistémicas do Hipotireoi-
dismo
O hipotireoidismo ¢ uma endocrinopatia

comum caracterizada pela deficiéncia na produ-
¢a0 de hormonios tireoidianos, resultando em
impacto sistémico significativo. Entre as mani-
festacoes mais relevantes, destacam-se os efei-
tos cardiovasculares, como bradicardia, hiper-
tensdo diastolica e dislipidemia, que aumentam
o risco de aterosclerose e eventos coronarianos.
Estudos recentes evidenciam que o hipotireoi-
dismo, inclusive em sua forma subclinica, esta
associado a maior risco cardiometabolico, re-
forcando a importancia do diagndstico precoce
e do tratamento adequado com levotiroxina
(KAHALY et al., 2025).

No trato gastrointestinal, o déficit de hor-
monios tireoidianos leva a alteragcdes na motili-
dade, comumente associadas a constipagao in-
testinal cronica e, em casos graves, a ileo para-
litico. Esse efeito decorre da reducdo do tonus
muscular e da lentificacao do transito intestinal,
mecanismos que explicam a prevaléncia de sin-
tomas digestivos em pacientes com hipotireoi-
dismo. Além disso, estudos demonstram que o
hipotireoidismo contribui para disfungdes he-
paticas leves, incluindo elevagdes de enzimas
hepaticas e esteatose ndo alcodlica (LI et al.,
2024).
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Outras manifestagdes sistémicas incluem
fadiga, intolerancia ao frio, ganho ponderal ¢ al-
teragdes neuropsiquiatricas, como déficit de
memoria e sintomas depressivos, decorrentes
da lentificacdo global do metabolismo. No sis-
tema reprodutor, observa-se infertilidade, irre-
gularidades menstruais e aumento do risco de
complicagdes gestacionais. Essas alteragdes de-
monstram que o hipotireoidismo transcende o
eixo endocrino, repercutindo em multiplos or-
gaos e sistemas, o que reforca a necessidade de
uma abordagem clinica ampla para garantir a
melhora da qualidade de vida dos pacientes
(PASCHOU et al., 2022).

Manifestacdes Dermatologicas Associa-
das ao Hipotireoidismo
O hipotireoidismo afeta diretamente a ho-

meostase cutanea devido a deficiéncia dos hor-
monios tireoidianos, que regulam processos co-
mo proliferacdo e diferenciacdo dos queratind-
citos, funcdo das glandulas sudoriparas e seba-
ceas, além da integridade da barreira epidérmi-
ca (COHEN et al., 2023).

Entre as manifestagdes cutaneas mais fre-
quentes destacam-se:

Pele seca e 4spera: A diminuicdo da ativi-
dade das glandulas sudoriparas e sebaceas leva
a reducao da hidratacdo e da oleosidade cuta-
nea, resultando em pele seca, aspera e descama-
tiva. Este ¢ um dos achados mais precoces e co-
muns (COHEN et al., 2023; MANCINO et al.,
2021).

Palidez cutanea com leve ictericia: A pali-
dez ocorre devido a vasoconstrigao periférica e
a diminuig¢ao do fluxo sanguineo cutaneo. Pode
haver leve ictericia por acimulo de carotenoi-
des, secundario a diminui¢do do metabolismo
hepatico (CHAKER et al., 2017).

Mixedema: O acimulo de mucopolissacari-
deos (glicosaminoglicanos) no tecido dérmico
leva ao edema nao depressivel, especialmente
em regides periorbitais e nas extremidades. O

mixedema ¢é caracteristico de casos mais avan-
cados (WILSON & STEPHEN et al., 2021;
COHEN et al., 2023).

Alteragdes capilares: O hipotireoidismo es-
ta associado a queda de cabelo (alopecia difu-
sa), cabelos secos, quebradicos e de crescimen-
to lento. As sobrancelhas, especialmente a por-
cdo lateral, podem apresentar rarefagdo (sinal
de Hertoghe) (COHEN et al., 2023; MANCI-
NO et al., 2021).

Alteragdes ungueais: As unhas tornam-se
frageis, quebradicas, com crescimento lento e
podem apresentar estrias longitudinais (CO-
HEN et al., 2023).

Alteragdes na cicatrizagdo: O retardo na re-
novacao celular e na proliferagdo dos querati-
nocitos pode comprometer a cicatrizagao de fe-
ridas (MANCINO et al., 2021).

Outras manifestagdes: Prurido leve, hiper-
queratose palmoplantar e, em casos raros, ma-
nifestacdes como urticaria ou eczema podem
ocorrer, embora ndo sejam especificas (CO-
HEN et al., 2023; MANCINO et al., 2021).

Essas alteracdes dermatologicas podem ser
os primeiros sinais clinicos do hipotireoidismo
e, frequentemente, precedem sintomas sistémi-
cos classicos como fadiga, constipacao e intole-
rancia ao frio (COHEN et al., 2023; MANCI-
NOetal.,2021; CHAKER et al.,2017). O reco-
nhecimento dessas manifestacdes ¢ fundamen-
tal para o diagndstico precoce e manejo adequa-
do da doenca. Apos o inicio da terapia de repo-
sicdo com levotiroxina, ha tendéncia de rever-
sao gradual das altera¢des cutaneas (WILSON
& STEPHEN et al., 2021).

Diagnostico Clinico e Laboratorial
No processo de avaliagdo clinica e diagnos-

tico do hipotireoidismo, ¢ fundamental reco-
nhecer as situagdes em que a suspeita deve ser
considerada. A apresentacdo da enfermidade
costuma ser heterogénea e caracterizada por si-
nais e sintomas inespecificos. Entre os achados
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clinicos mais frequentemente descritos, encon-
tram-se letargia, intolerancia ao frio, ganho de
peso ponderal, constipacdo intestinal, xerose
cutanea, dispneia leve, alteracdes do humor, di-
ficuldade de concentragdo e alopecia. Ressalta-
se que a expressdo clinica pode variar conforme
fatores individuais, como sexo e faixa etaria do
paciente (CAMPI et al., 2023; JANSEN et al.,
2023).

Quando a suspeita diagnostica ¢ levantada,
a investigacao ¢ feita através de exames labora-
toriais que indicam a dosagem sérica do Hor-
monio Tireoestimulante (TSH) e do hormonio
tetraiodotironina (T4). Pacientes com valores
de TSH acima de 10 mUI/mL sdo caracteriza-
dos como portadores de hipotireoidismo, geral-
mente apresentando queda de T4 associada a
elevacao do TSH (ROSS, 2021, LASZLO HE-
GEDUS et al., 2022, JANSEN et al., 2023).

Além dos exames laboratoriais, a ultrasso-
nografia da tireoide ¢ um recurso fundamental
para avaliar alteragdes estruturais da glandula,
como aumento difuso, presenca de nddulos ou
sinais sugestivos de patologias especificas. Es-
se exame possibilita a analise detalhada da mor-
fologia, da vascularizagdo e a deteccao de even-
tuais complicagdes, incluindo cistos ou lesdes
com potencial maligno. A associacdo entre tes-
tes laboratoriais e métodos de imagem garante
uma avaliagdo abrangente da fun¢do e da ana-
tomia tireoidiana, favorecendo a definicao de
condutas terapéuticas personalizadas e adequa-
das ao perfil clinico de cada paciente (DE AL-
MEIDA et al., 2022).

Mecanismos Fisiopatologicos das
Alteracoes Cutianeas
Os hormonios tireoidianos desempenham

um papel crucial no metabolismo celular da pe-
le, influenciando diretamente a atividade de
queratinocitos, fibroblastos, glandulas sudori-
paras e sebaceas. A deficiéncia de T3 e T4 re-

sulta em uma diminui¢do da taxa metabolica te-
cidual, o que compromete a renovagao epidér-
mica, a producao de lipidios e a manutengao do
manto hidrolipidico. Como consequéncia, a pe-
le torna-se seca e descamativa, uma das mani-
festacdes dermatoldgicas mais comuns obser-
vadas em pacientes com hipotireoidismo (CO-
HEN et al., 2023).

Adicionalmente, na derme, ocorre um acu-
mulo de glicosaminoglicanos, como o acido hi-
aluronico, que retém agua no espaco extracelu-
lar. Esse processo leva ao edema nao depressi-
vel, conhecido como mixedema, que confere a
pele um aspecto espessado e infiltrado, especi-
almente nas regides faciais e nas extremidades.
Esse fenomeno ¢ resultado tanto do aumento da
sintese quanto da diminuicdo da degradacdo
desses polimeros no estado hipotireoideo (ME-
JBEL et al., 2020).

As alteragdes vasculares também desempe-
nham um papel significativo, uma vez que a re-
dugdo do débito cardiaco e da vasodilatagdo pe-
riférica diminui o fluxo sanguineo cutaneo. Isso
contribui para a palidez e a sensagdo de pele
fria, frequentemente relatadas pelos pacientes.
A hipoperfusdo prejudica a oxigenagdo € a ci-
catrizagdo tecidual, tornando os processos repa-
rativos mais lentos e menos eficazes (WILSON
etal., 2021).

Os anexos cutaneos nao sao poupados des-
sas alteragdes. O ciclo do foliculo piloso € desa-
celerado, resultando em um aumento da propor-
¢do de fios em fase telogena, o que leva a alope-
cia difusa e a rarefacdo da cauda das sobran-
celhas, conhecida como sinal de Hertoghe. Da
mesma forma, as unhas tornam-se frageis e
apresentam crescimento lento, refletindo a me-
nor atividade metabolica da matriz ungueal. Es-
tudos recentes destacam essas alteragdes pilo-
sas e ungueais como manifestagdes importantes
no diagnostico clinico inicial do hipotireoidis-
mo (ACER et al., 2020).
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Por fim, em quadros autoimunes, como a ti-
reoidite de Hashimoto, um componente imuno-
logico adicional pode impactar a pele. A pre-
senca de citocinas pro-inflamatérias e autoanti-
corpos favorece a associagdo com outras der-
matoses autoimunes, como vitiligo e alopecia
areata. Essa inter-relagdo reforga a importancia
da interacao imunolodgica entre a tireoide € a pe-
le, conforme descrito em estudos moleculares
recentes (CARLUCCI et al., 2024).

Tratamento do Hipotireoidismo e Im-
pacto nas Lesdes Cutineas
O tratamento do hipotireoidismo tem como

objetivo fundamental restaurar o estado eutire-
oidiano, corrigindo os sintomas sistémicos e
prevenindo complicagdes a longo prazo. A pele,
os cabelos e as unhas estdo entre os tecidos mais
sensiveis a deficiéncia hormonal, motivo pelo
qual a reposicao adequada nao apenas norma-
liza parametros metabodlicos, mas também de-
sempenha papel essencial na reversdo das ma-
nifestacdes dermatologicas (MANCINO et al.,
2021).

A levotiroxina sodica (L-T4) ¢ considerada
0 padrao-ouro no manejo do hipotireoidismo
por sua eficacia, estabilidade farmacologica e
previsibilidade clinica (BIONDI et al., 2021).
Trata-se de um andlogo sintético da tiroxina
(T4), que apds absor¢ao intestinal sofre conver-
sao periférica em triiodotironina (T3), a forma
biologicamente ativa responsavel por regular a
expressdo génica em queratindcitos, fibroblas-
tos e células da matriz ungueal.

A dose deve ser ajustada conforme idade,
peso e comorbidades. Em adultos jovens e sem
doengas cardiovasculares, recomenda-se de 1,5
a 1,8 mcg/kg/dia; gestantes necessitam de doses
maiores (2,0-2,4 mcg/kg/dia) devido a eleva-
¢do da demanda metabolica; ja idosos e cardio-
patas devem iniciar com doses menores (12,5—
25 mcg/dia), com titulagcdo gradual para evitar
arritmias e sobrecarga cardiaca (SALERNO et

al.,2021). A administracdo deve ocorrer em je-
jum, com agua, de preferéncia 30 a 60 minutos
antes da ingestao de alimentos ou outras me-
dicacdes que possam prejudicar sua absorgao,
como suplementos de ferro e calcio (COOPER
& BIONDI, 2020).

A monitorizagdo deve ser realizada com do-
sagem de TSH e T4 livre ap6s 6 a 8 semanas do
inicio ou ajuste da terapia. Uma vez alcancada
estabilidade, o acompanhamento pode ser feito
semestral ou anualmente, sempre associando
parametros laboratoriais a melhora clinica
(TAYLOR et al., 2020).

A normalizacdo dos niveis hormonais re-
percute de maneira significativa nas lesdes cu-
taneas associadas ao hipotireoidismo. A xerose
cutanea, considerada a altera¢do mais comum,
ocorre devido a disfuncdes na diferenciacao
queratinocitica, reducao da expressao de fila-
grina e consequente prejuizo da barreira epidér-
mica. Com a reposi¢do de levotiroxina, obser-
va-se restauracao da integridade do estrato cor-
neo, melhora da hidratagdo e diminuigdo da
descamac¢do em poucas semanas (ANTONINI
et al., 2020). Nos casos mais graves, Como 0S
de ictiose adquirida e ceratodermia palmoplan-
tar, ha relatos de resolugdo progressiva apos
meses de tratamento, o que confirma o papel di-
reto da reposi¢do hormonal na recuperacio da
homeostase epidérmica (GUPTA et al., 2021).

Outra manifestagao relevante ¢ o mixedema
hipotireoidiano, que resulta da deposi¢ao dér-
mica de glicosaminoglicanos, como acido hia-
lurénico e condroitina, associados a retengao
hidrica intersticial. Em geral, essa alteracao res-
ponde satisfatoriamente ao tratamento de base,
embora lesdes extensas ou de longa duracdo
possam apresentar regressao apenas parcial. A
resposta terapéutica completa depende tanto da
intensidade da infiltragdo quanto do tempo de
evolucdo da doenca (MANCINO et al., 2021).
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As alteragdes pigmentares também sdo fre-
quentes, destacando-se a carotenemia e a pali-
dez cutanea. Ambas tendem a regredir apds a
normaliza¢ao hormonal. No caso da carotene-
mia, a melhora estéd relacionada a recuperacao
da capacidade de conversdo do caroteno em vi-
tamina A, enquanto na palidez a reversao se de-
ve a restauragdo da perfusdo cutanea, promo-
vida pelo restabelecimento da taxa metabolica
normal. Esses mecanismos explicam a normali-
zacdo progressiva da coloracdo da pele em pa-
cientes sob tratamento (TAYLOR et al., 2020).

As alteracdes do ciclo capilar também so-
frem influéncia da reposi¢do hormonal. O hipo-
tireoidismo prolonga a fase telogena, resultan-
do em efluvio telogeno e alopecia difusa, fre-
quentemente associada a madarose. Com o res-
tabelecimento hormonal, ha aumento da pro-
porc¢do de foliculos em andgeno e recuperacao
progressiva da densidade capilar, processo que
pode levar de trés a seis meses. Estudos de-
monstram inclusive uma queda transitéria ini-
cial durante a transi¢do folicular induzida pela
terapia (DEO et al., 2020). Casos refratarios po-
dem estar relacionados a deficiéncias nutricio-
nais secundarias ao hipotireoidismo, como o
déficit de zinco, cuja corre¢do mostrou benefi-
cio em relatos clinicos (GUPTA et al., 2021).

As alteracdes ungueais, como fragilidade,
lentificagdo do crescimento, onicolise e leuco-
niquia, também apresentam melhora progressi-
va ap0s a reposi¢ao. Uma revisdo recente evi-
denciou resolucdo de até 70% dos casos de al-
teragdes nas unhas apos o restabelecimento do
estado eutireoidiano (ZHAO et al., 2022).

Apesar da eficacia da levotiroxina, 30% a
40% dos pacientes permanecem sintomaticos,
mesmo com TSH normalizado, incluindo quei-
xas cutineas persistentes (TAYLOR et al.,
2020). Nesses casos, discute-se a utilizagdo de
terapia combinada T4 + T3, embora sem con-
senso definitivo na literatura. Estudos experi-
mentais também apontam beneficio do uso to-

pico de T3 em quadros de xerose grave, suge-
rindo potencial terapéutico adjuvante (MANCI-
NO et al., 2021).

Sintese
Assim, a reposi¢ao com levotiroxina repre-

senta ndo apenas a base do tratamento do hipo-
tireoidismo, mas também uma estratégia eficaz
na regressdo da maioria das manifestagoes der-
matologicas associadas. A melhora costuma ser
mais rapida para a xerose € mais lenta para al-
teracdes capilares e ungueais. Dessa forma, o
tratamento adequado impacta diretamente na
qualidade de vida, ja que pele, cabelos e unhas,
além de 6rgdos-alvo metabolicos, sdo marcado-
res visiveis do equilibrio hormonal.

Perspectivas Futuras e Terapias Adju-
vantes para Altera¢oes Dermatologicas
O hipotireoidismo permanece como uma

das endocrinopatias mais prevalentes na pratica
clinica, e suas repercussdes cutaneas represen-
tam manifestagdes frequentemente incapacitan-
tes e com grande impacto estético e psicossoci-
al. A xerose, o espessamento dérmico por acu-
mulo de glicosaminoglicanos, a alopecia difusa,
a fragilidade ungueal e o retardo na cicatrizagdo
compdem o espectro classico, decorrente de
mecanismos fisiopatologicos que envolvem
desde a diminuicdo do metabolismo basal até
alteragdes no remodelamento extracelular e no
microambiente imunoinflamatorio da pele
(BENVENGA & TRIMARCHI, 2022; BEN-
VENGA & ANTONELLI, 2021). Embora a re-
posi¢ao hormonal com levotiroxina seja a base
do tratamento, muitos pacientes persistem com
queixas dermatoldgicas, o que justifica a busca
por terapias adjuvantes e perspectivas futuras
de manejo.

Nos ultimos anos, avangos importantes tém
apontado para uma abordagem multidimensio-
nal. Em primeiro lugar, a restauracao da barrei-
ra cutanea vem sendo reforcada como pilar teréa-
péutico, com evidéncias favoraveis para o uso
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de cosmecéuticos contendo ceramidas, ureia
em baixas concentracdes e acidos graxos essen-
ciais, capazes de reduzir a xerose ¢ melhorar a
hidrata¢dao da epiderme em pacientes hipotire-
oideos (FISCHER et al., 2020). Paralelamente,
a suplementa¢do de micronutrientes, como fer-
ro, zinco, vitamina D e biotina, tem sido inves-
tigada no contexto da alopecia associada ao hi-
potireoidismo, com resultados promissores, so-
bretudo quando deficiéncias laboratoriais co-
existem (ALMOHANNA et al., 2020; FIN-
NER, 2021).

Do ponto de vista da terapia regenerativa,
modalidades como o plasma rico em plaquetas
(PRP) e a laserterapia de baixa intensidade
(LLLT) ganharam destaque na alopecia difusa
ndo cicatricial, frequentemente agravada pela
disfuncao tireoidiana. Revisoes recentes desta-
cam o potencial dessas abordagens em estimu-
lar a angiogénese, modular fatores de cresci-
mento ¢ melhorar a densidade capilar, embora
ressaltem a necessidade de ensaios clinicos es-
pecificos em populagdes com hipotireoidismo
(GENTILE & GARCOVICH, 2020; GUPTA et
al., 2022). O microagulhamento, isolado ou em
associacao ao PRP, também desponta como ad-
juvante util para estimular a regeneracao foli-
cular e aumentar a penetragdo de ativos topicos.

Outra linha de investigagdo se concentra na
modulagdo do metabolismo dérmico e do remo-
delamento tecidual. Pesquisas recentes em fi-
brose cutanea e condi¢des relacionadas ao acu-
mulo de matriz extracelular tém explorado ini-
bidores enzimaticos e moduladores de vias pro-
fibroticas, apontando caminhos que futuramen-
te poderao ser adaptados ao tratamento do mi-
xedema cutdneo no hipotireoidismo (KIM et
al., 2023). Embora ainda em estagio experi-
mental, essas descobertas podem representar
um novo paradigma para o manejo de manifes-
tacdes cutaneas refratarias.

No campo da medicina personalizada, a in-
corporacdo de biomarcadores cutidneos e sisté-
micos vem sendo proposta para estratificar pa-
cientes segundo o fenotipo dermatologico pre-
dominante (alopecia, xerose, alteragdes ungue-
ais, mixedema). O uso de perfis de citocinas,
expressao génica dérmica e analise do microbi-
oma cutaneo constitui drea emergente, com po-
tencial para individualizar terapias e prever res-
posta a intervengdes tdpicas e regenerativas
(HUANG et al., 2020; ZHANG et al., 2022). A
relacdo entre hipotireoidismo e alteragdes no
microbioma cutaneo, por exemplo, abre cami-
nho para terapias probidticas e prebidticas topi-
cas que restaurem o equilibrio da barreira cuta-
nea e reduzam processos inflamatorios de baixo
grau.

Adicionalmente, a seguranca e eficicia de
procedimentos estéticos invasivos em pacientes
com hipotireoidismo tém sido revisadas. Evi-
déncias atuais reforcam que tais intervengdes
devem ser realizadas apenas em pacientes euti-
reoideos e apos correcdo de deficiéncias nutri-
cionais, para minimizar risco de complicagdes
cicatriciais e infecciosas. A escolha de técnicas
menos ablativas, com periodos de recuperagdao
mais longos e monitoramento rigoroso, € consi-
derada recomendacao pratica de consenso (PO-
LITO et al., 2021).

Perspectivas futuras incluem o desenvolvi-
mento de analogos topicos de hormonios tireoi-
dianos, capazes de modular o metabolismo cu-
taneo de forma localizada e com minima absor-
cdo sistémica. Pesquisas pré-clinicas ja explo-
ram formulacdes de T3 e T4 topicos, com resul-
tados iniciais positivos na estimulacao de fibro-
blastos dérmicos e sintese de colageno (LEE et
al., 2022). Se confirmados em estudos clinicos,
esses agentes poderdo inaugurar uma nova cate-
goria terapéutica no manejo das alteragdes der-
matoldgicas associadas ao hipotireoidismo.

Em sintese, o tratamento das manifestacoes
cutaneas no hipotireoidismo caminha para uma
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abordagem integrada e multimodal, que com-
bina a correcdo hormonal sistémica, terapias to-
picas de suporte, estratégias regenerativas e, fu-
turamente, intervencdes moleculares e persona-
lizadas. Embora os avangos sejam promissores,
persistem lacunas relevantes, especialmente na
condugdo de ensaios clinicos randomizados que
validem intervengdes adjuvantes em popula-
¢oes hipotireoideas. O futuro do manejo derma-
tologico neste contexto dependera da consoli-
dagdo de terapias inovadoras que aliem segu-
ranga, eficacia e aplicabilidade clinica.

CONCLUSAO

As disfuncdes tireoidianas estabelecem-se
como as mais comuns dentre as endocrinopa-
tias, destacando-se o hipotireoidismo por seu
impacto expressivo na qualidade de vida dos
pacientes, uma vez que promove manifestagoes
cutaneas como pele seca, eflavio, unhas frageis
€ em casos mais graves mixedemas. Essas alte-
racoes decorrem de reduzidas agdes dos hormo-
nios tireoidianos aos anexos epidérmicos e dér-
micos, culminando em mudancas nos ciclos ho-
meostaticos dos foliculos pilosos e matriz celu-
lar, comprometendo de maneira vital a satde
estética e psicossocial dos pacientes. Nesse
viés, abordar clinicamente manifestacdes der-
matologicas do hipotireoidismo elucida-se com
importancia vital para trazer a tona uma pers-
pectiva panoramica sobre o distirbio e suas im-
plicagdes sistémicas.

A identificag¢do precoce dos sintomas rela-
cionados ao hipotireoidismo € essencial pois
possibilita intervencdes médicas adequadas an-
tes do desenvolvimento de manifestagdes clini-
cas cutaneas, cardiometabdlicas, neuropsiquia-
tricas e reprodutivas. Analises laboratoriais pa-
rametrizadas sob as dosagens naturais dos hor-
monios T3, T4 e TSH, sendo que, no caso do
hipotireoidismo franco demonstra-se TSH aci-

ma dos 10 mUI/mL, somado a quedas de T4,
conjuntamente com a associagdo de exame de
imagem, ao exemplo da ultrassonografia de ti-
reoide, que avalia mudangas estruturais, sao al-
guns dos recursos fundamentais para a identifi-
cagdo de inicio de disfuncionalidades da glan-
dula. Ademais, avaliagdes clinicas, apesar de
por vezes heterogéneas, devem auxiliar na con-
duta médica individualizada e eficaz.

Assim, no campo terapéutico, a administra-
¢do de levotiroxina sodica (L-T4), atestada co-
mo padrao-ouro no manejo ao hipotireoidismo,
visa de maneira fundamental restaurar o estado
eutireoidiano prevenindo complicagdes e favo-
recendo a regressao de manifestagdes derma-
toldgicas a longo prazo. Concomitantemente ao
uso da L-T4, avancgos recentes apontam terapias
adjuvantes com o uso de cosmecéuticos cera-
midicos, suplementagdo mineral, laserterapia
de baixa densidade, inibidores enzimaticos e
uso de biomarcadores cutaneos expressivamen-
te positivas de modo a restabelecer a satide dos
anexos dérmicos e epidérmico, favorecendo,
assim, a regeneragdo dos tecidos cutineos de-
vido a uma abordagem multidimensional. Nes-
se sentido, delinear a relagdo intima entre hipo-
tireoidismo e manifestagdes dermatologicas ad-
jacentes orienta tanto a pratica clinica, quanto
demonstra a importancia no desenvolvimento
de futuras pesquisas que explorem estratégias
personalizadas de inovagao significativa, visan-
do otimizar desfechos terapéuticos.

Portanto, reconhecer a importancia do diag-
ndstico precoce, associar os exames laboratori-
ais e de imagem corretos aos sintomas apresen-
tados, analisar os dados fundamentados de mo-
do a garantir a melhor conduta terapéutica cor-
relacionada as individualidades do paciente sdo
a melhor maneira de garantir o manejo adequa-
do, a melhora sintomadtica e a preservacao da
qualidade de vida dos pacientes.
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