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RESUMO

O hipotireocidismo e a sindrome metabdlica configuram-se como
condicdes prevalentes na populagcao adulta, cuja interacao
fisiopatoldgica permanece pouco esclarecida em contextos
regionais como o amazodnico. Este estudo objetiva investigar a
prevaléncia e os fatores associados a sindrome metabdlica em
pacientes com hipotireoidismo atendidos em um ambulatorio de
endocrinologia no estado do Para. Trata-se de um estudo
observacional, transversal, descritivo e retrospectivo, conduzido a
partir da analise de prontuarios médicos de 289 pacientes atendidos
ao longo de dez anos. A sindrome metabdlica foi definida pelos
critérios da International Diabetes Federation, e a analise estatistica
incluiu testes de qui-quadrado, teste exato de Fisher, Mann-Whitney,
correlacao de Spearman e regressao logistica multivariada. A
amostra caracterizou-se por predominio de mulheres, etnia parda e
hipotireoidismo clinico. Identificou-se prevaléncia elevada de
sindrome metabdlica, com a obesidade central como componente
mais frequente. A idade avancada e o indice de massa corporal
elevado mantiveram-se como preditores independentes da
condicao apds analise multivariada, enquanto os niveis de TSH e T4
livre relacionaram-se ao perfil lipidico, sem associacao direta com os
demais componentes metabdlicos. Conclui-se que a sindrome
metabdlica representa uma comorbidade relevante nessa
populacao, reforcando a importancia do rastreamento metabdlico
sistematico em pacientes com hipotireoidismo, especialmente entre
individuos de maior idade e com excesso de peso.

Palavras-chave: Hipotiroidismo; Sindrome Metabdlica;

Epidemiologia.

ABSTRACT

Hypothyroidism and metabolic syndrome are prevalent conditions



in the adult population, and their pathophysiological interaction
remains poorly understood in regional settings such as the Amazon.
This study aimed to investigate the prevalence of and factors
associated with metabolic syndrome in patients with
hypothyroidism treated at an endocrinology outpatient clinic in the
state of Pard, Brazil. This was an observational, cross-sectional,
descriptive, retrospective study based on the analysis of medical
records from 289 patients treated over a ten-year period. Metabolic
syndrome was defined according to the criteria established by the
International Diabetes Federation, and statistical analyses included
the chi-square test, Fisher's exact test, Mann-Whitney U test,
Spearman’s correlation, and multivariable logistic regression. The
sample was predominantly composed of women, individuals of
mixed race/ethnicity, and patients with overt hypothyroidism. A high
prevalence of metabolic syndrome was identified, with central
obesity being the most frequent component. Older age and higher
body mass index remained independent predictors of the condition
after multivariable analysis, while TSH and free T4 levels were
associated with the lipid profile but showed no direct association
with the other metabolic components. In conclusion, metabolic
syndrome represents a relevant comorbidity in this population,
reinforcing the importance of systematic metabolic screening in
patients with hypothyroidism, particularly among older individuals
and those with excess weight.

Keywords: Hypothyroidism; Metabolic Syndrome; Epidemiology.

1. INTRODUCAO

O hipotireoidismo clinico (HC) é causado pela producao insuficiente
de hormonios pela tireoide ou pela estimulagao inadequada da

glandula, condicao que afeta cerca de 18 milhdes de pessoas no



Brasil. Ja o hipotireoidismo subclinico (HSC) caracteriza-se por niveis
elevados de TSH associados a hormonios tireoidianos normais, com
prevaléncia mundial variando entre 4% e 10% (Sgarbi et al., 2013;
Bensenor et al, 2021; Bauer et al, 2022; Wyne et al, 2022).
Paralelamente, a sindrome metabdlica (SM) (associacao de
obesidade, hipertensao arterial, dislipidemia e alteracdes no
metabolismo da glicose) apresenta prevaléncia estimada em 38,4%

na populacao brasileira (Oliveira et al., 2020; Lopes et al., 2024).

O hipotireoidismo clinico, o subclinico e a sindrome metabdlica sao
condi¢cdes comuns entre adultos, e diversos estudos e meta-analises
Jja investigaram a relacao entre esses disturbios, ainda que com
resultados divergentes. Uma ampla meta-analise, com 79.727
participantes, revelou que individuos com HSC apresentam risco
28% maior de desenvolver SM, associacao mais forte entre adultos
mais velhos e populacdes asiaticas. Em contrapartida, uma meta-
analise mais recente, restrita a estudos prospectivos, apontou
achados distintos, sugerindo que essa relacao ainda nao é
conclusiva em razao da alta variabilidade entre os estudos (Biondi,

2023; Alwan et al., 2022).

Sabe-se, ainda, que a obesidade esta fortemente relacionada ao
hipotiroidismo, uma vez que reduz o gasto energético em repouso e
a termogénese, favorecendo maior prevaléncia da disfuncao entre
obesos. Niveis elevados de leptina em individuos obesos podem,
inclusive, estimular o eixo hipotalamico-pituitario-tirecide e a
secrecao de TSH (Alwan et al, 2023; Biondi, 2023). A dislipidemia,
presente em 60% a 70% dos pacientes obesos, também é comum no
hipotiroidismo, prejudicando o metabolismo lipidico (He et al., 2027,
Biondi, 2023). Do ponto de vista fisiopatoldgico, propde-se que

leptina, citocinas e outros marcadores inflamatdrios do tecido



adiposo possam inibir o transportador de sodio/iodeto e alterar a
atividade das deiodinases, relacionando o hipotiroidismo a
resisténcia insulinica e ao diabetes mellitus ndo controlado (Zhong
et al, 2024; Bonora et al, 2016). Estudos em populacao chinesa
reforcam  essas evidéncias: homens com  hipotiroidismo
apresentaram maiores indices de massa corporal, circunferéncia
abdominal, pressao arterial sistdlica e triglicerideos, enquanto em
mulheres, sobretudo na pds-menopausa, tanto o hipotireoidismo
clinico quanto o subclinico associaram-se a maior risco de obesidade

abdominal e hipertrigliceridemia (He et al., 2021).

Apesar do volume crescente de evidéncias, a associagcao entre
hipotireoidismo e sindrome metabdlica ainda carece de
investigacdes que consolidem seus mecanismos e sua real
magnitude, sobretudo em populacdes pouco estudadas, como a
amazodnica. A literatura atual indica que a sindrome metabdlica pode
impactar negativamente a funcao hormonal e contribuir para
disturbios tireoidianos (Biondi, 2023), mas a prevaléncia e as
repercussoes clinicas dessa associacao em pacientes atendidos no
Para permanecem pouco compreendidas, o que evidencia uma

lacuna relevante a ser explorada.

Diante disso, este estudo tem como objetivo investigar a prevaléncia
e O Iimpacto da sindrome metabdlica em pacientes com
hipotireoidismo atendidos em um ambulatério de endocrinologia
no estado do Para, buscando caracterizar o perfil clinico e
metabdlico dessa populacao. Justifica-se a relevancia da pesquisa
pela necessidade de esclarecer essa relacdo em um contexto
regional ainda pouco explorado, contribuindo para o avanco teérico

sobre a interacao entre disfuncdes tireoidianas e metabdlicas, bem



como para o direcionamento de estratégias clinicas e preventivas

mais adequadas a realidade amazdnica.

2. METODOLOGIA

2.1. Tipo e Local de Estudo

Trata-se de um estudo observacional, transversal, descritivo e
retrospectivo, com abordagem quantitativa, realizado a partir da
analise de prontuarios médicos de pacientes atendidos no
ambulatério de endocrinologia do Hospital Joao de Barros Barreto,
em Belém, Para. A coleta de dados ocorreu entre junho de 2025 e
Jjaneiro de 2026, contemplando informacdes referentes ao periodo

de janeiro de 2015 a dezembro de 2025.

2.2. Populacao e Amostra

A populacao-alvo foi constituida por pacientes de ambos os sexos,
com idade igual ou superior a 18 anos, diagnosticados com
hipotireoidismo  primario  atendidos no ambulatério de
endocrinologia nos Jultimos dez anos, conforme registros em

prontuario.

A amostragem foi nao probabilistica, por conveniéncia, obtida por
meio de revisao consecutiva dos prontuarios que atenderam aos
critérios de elegibilidade dentro do periodo estipulado, até que se
atingisse o tamanho amostral calculado ou se esgotasse o universo
de prontuarios disponiveis no servico. O tamanho amostral foi

calculado pela formula:n=2z2-P - (1-P) / D2

Considerando que a prevaléncia de sindrome metabdlica em

pacientes com hipotireoidismo varia entre 70% e 75% na literatura



adotou-se a prevaléncia (P = 0,75), nivel de confianca de 95% (z = 1,96)

e margem de erro de 5% (D = 0,05): n =1,962 - 0,75 - (1-0,75) / 0,052

Obteve-se, assim, um  tamanho  amostral minimo  de
aproximadamente 289 pacientes, valor utilizado como referéncia
para a amostra estudada, confrontado com a média de
atendimentos registrados no servico no periodo analisado foram

selecionados 289 prontuarios.

2.3. Critérios de Inclusao e Exclusao

Foram incluidos no estudo pacientes com diagndstico confirmado
de hipotireoidismo conforme registro em prontuario; atendidos
regularmente no ambulatério de endocrinologia nos ultimos dez
anos;, com idade igual ou superior a 18 anos; e cujos prontuarios
continham os dados clinicos e laboratoriais necessarios a analise.
Foram excluidos os pacientes cujos prontuarios nao continham as
informacodes clinicas e laboratoriais essenciais a analise; individuos
com doencas graves ou terminais que pudessem interferir
diretamente no metabolismo e comprometer a interpretacao dos

resultados.

2.4, Variaveis do Estudo

As varidveis analisadas compreenderam: sexo; cor/etnia, conforme
registro em prontuario; idade no momento do atendimento.
Variaveis clinicas e epidemioldgicas: etiologia do hipotireoidismo;
classificacao diagndstica (clinico ou subclinico); histdérico de
comorbidades; indice de massa corporal (IMC); historia pessoal ou
familiar de doenca autoimune; histdria de depressao ou transtorno
do humor, histérico de tabagismo, pratica de atividade fisica e

historico menstrual, nas pacientes do sexo feminino.



Variaveis laboratoriais e metabdlicas: niveis de TSH e T4 livre; perfil
lipidico (colesterol total, LDL, HDL e triglicerideos); glicemia de jejum;
pressao arterial sistdlica e diastdlica; circunferéncia abdominal,
indices hematimétricos do hemograma; e pesquisa de anticorpos

antitireoidianos.

A sindrome metabdlica foi identificada de acordo com os critérios da
International Diabetes Federation (IDF), que exige a presenca de
obesidade central — definida por circunferéncia abdominal =94 cm
em homens e 280 cm em mulheres — associada a pelo menos dois
dos seguintes componentes: hipertrigliceridemia (=150 mg/dL); HDL-
colesterol reduzido (<40 mg/dL em homens e <50 mg/dL em
mulheres); pressdo arterial elevada (2130/85 mmHg ou uso de anti-
hipertensivos); e glicemia de jejum =100 mg/dL ou diagndstico

prévio de diabetes mellitus tipo 2.

2.5. Analise Estatistica

Os dados coletados foram inicialmente organizados e codificados
em planilha eletrénica (Microsoft Excel) e, posteriormente,
importados para o software estatistico JAMOVI para processamento

e analise.

As variaveis categodricas foram expressas em frequéncias absolutas e
relativas, e comparadas entre os grupos com hipotireoidismo clinico
por meio do teste do qui-quadrado ou, quando indicado, do teste
exato de Fisher. As varidveis continuas foram expressas como média
e desvio-padrao, ou mediana e intervalo interquartil, conforme a
distribuicao dos dados. A normalidade da distribuicao foi verificada

pelo teste de Shapiro-Wilk.



Para comparacao de meédias entre variaveis com distribuicao
normal, foi utilizado o teste t de Student, e o coeficiente de
correlacao de Pearson para avaliacao de associacdes entre variaveis
continuas. Quando as premissas de normalidade nao foram
atendidas, foram aplicados testes nao parameétricos equivalentes,
como o teste de Mann-Whitney e o coeficiente de correlacao de

Spearman.

Para identificar variaveis independentemente associadas a presenca
de sindrome metabdlica, foi realizada analise de regressao logistica
multivariada, incluindo como covariaveis o diagndstico de
hipotireoidismo, sexo, idade, IMC e demais caracteristicas

demograficas e clinicas relevantes.

Foram consideradas variaveis dependentes os componentes da
sindrome metabdlica, incluindo pressao arterial, glicemia, perfil
lipidico e circunferéncia abdominal; e variaveis independentes o
diagnostico de hipotireoidismo, sexo, idade e demais caracteristicas

demograficas e clinicas coletadas.

Para todas as analises, o nivel de significancia estatistica foi fixado
em 5% (p < 0,05), e os resultados foram apresentados em tabelas e
graficos, de modo a facilitar a visualizacao das comparacdes e

correlacdes obtidas.

2.6. Aspectos Eticos

O presente estudo foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa (CEP) do Hospital Universitario Joao de Barros Barreto
da Universidade Federal do Par3, sob o Certificado de Apresentacao
de Apreciacdo Etica (CAAE) n° 88370925.4.0000.0017 e Parecer
Consubstanciado n° 7.712.201, emitido em 17 de julho de 2025, em



conformidade com as diretrizes e normas regulamentadoras de
pesquisas envolvendo seres humanos estabelecidas pela Resolucao
n° 466/2012 do Conselho Nacional de Saude (CNS). Por se tratar de
pesquisa com coleta de dados exclusivamente por meio de analise
de prontuarios médicos, foi concedida dispensa da assinatura do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), sendo firmado,
em substituicdao, o Termo de Compromisso de Utilizacao de Dados
(TCUD) pelos pesquisadores responsaveis. Todas as informacdes
coletadas foram tratadas de forma sigilosa e anonimizada, sendo
utilizadas  exclusivamente para fins académico-cientificos,
resguardando a confidencialidade e a integridade dos dados dos

pacientes envolvidos.

3. RESULTADOS E DISCUSSOES

3.1. Caracterizacao da Amostra

A amostra final foi constituida por 289 pacientes com diagndstico de
hipotireoidismo atendidos no ambulatério de endocrinologia do
Hospital Jodao de Barros Barreto, apds aplicacao dos critérios de
elegibilidade e exclusao de registros conforme descrito na

metodologia.

A amostra foi predominantemente composta por mulheres (87,9%),
com idade mediana de 58 anos (média 56,4 + 15,0 anos), refletindo o
perfil epidemiolégico ja esperado para doencas tireoidianas
autoimunes e sua maior prevaléncia no sexo feminino. Quanto a
cor/etnia, houve nitida predominancia de pacientes pardos (94,1%),
seguidos por pretos (3,5%) e brancos (2,4%), distribuicao compativel
com o perfil demografico da populacao amazdénica e paraense,

reforcando a relevancia regional do estudo.



Em relacao a classificacao diagnostica, 91,3% dos pacientes
apresentavam hipotireoidismo clinico e 8,7% hipotireocidismo
subclinico. A maioria dos casos foi classificada como hipotireoidismo
primario sem especificacao em prontuario (56,7%), seguida por
hipotireoidismo pds-dose terapéutica de iodo (18,7%), poOs-
tireoidectomia (14,5%) e tireoidite de Hashimoto documentada
(10,0%). O numero mediano de comorbidades por paciente foi de 3

(variando de 0 a 10).

Tabela 1. Caracteristicas sociodemograficas e clinicas gerais dos
pacientes com hipotireoidismo atendidos no ambulatério de

endocrinologia (N=289).

Variavel Categoria N Frequéncia
relativa (%)
Sexo Feminino 254 879
Masculino 35 12,1
Etnia Parda 272 941
Preta 10 35
Branca 7 2.4
Idade (anos) Mediana (min-max) 58 (18-88) -
Classificacao Clinico 264 91,3
diagnodstica
Subclinico 25 8,7
Etiologia Primario (sem 164 56,7

especificacao)

Pos-dose terapéutica 54 18,7
de iodo (DTI)

Pds-tireoidectomia 42 14,5



Tireoidite de 29 10,0
Hashimoto

Cabe destacar, desde ja, uma limitacao transversal a diversas
varidveis do estudo: por se tratar de uma coleta retrospectiva
baseada em prontuarios acumulados ao longo de dez anos, houve
proporcdes relevantes de dados ausentes em varidveis especificas,
notadamente histdéria de tabagismo (64% de dados faltantes),
pesquisa de anticorpos antitireoidianos (89%), histdérico menstrual
entre as mulheres da amostra (57%) e pratica de atividade fisica
(33%).

3.2. Prevaléncia de Sindrome Metabdlica

A prevaléncia geral de sindrome metabdlica (SM), definida pelos
critérios da International Diabetes Federation (IDF), foi de 71,6%
(207/289 pacientes). O componente isolado mais prevalente foi a

obesidade central, presente em 85,1% da amostra.

Esse valor é consideravelmente mais elevado do que as prevaléncias
classicamente descritas na literatura internacional para populacdes
gerais com hipotireoidismo, que situam a SM entre 20% e 25% no
hipotireoidismo clinico. A diferenca expressiva provavelmente reflete
O viés de selecao caracteristico de estudos de base
hospitalar/ambulatorial: pacientes encaminhados a um servico de
referéncia em endocrinologia tendem a apresentar maior carga de
comorbidades e complexidade clinica do que amostras
populacionais gerais, o que ja era discutido na literatura como uma
limitacdao recorrente desse tipo de desenho (Biondi, 2023). Ainda
assim, o achado alinha-se a um corpo mais recente de evidéncias

gue também identificou prevaléncias elevadas de SM em coortes



hospitalares de pacientes com disfuncao tireoidiana (Pingitore et al,,

2024, Patrizio et al., 2024).

Tabela 2. Prevaléncia de sindrome metabdlica e de seus

componentes isolados na amostra.

Componente n N valido Prevaléncia (%)
Sindrome Metabdlica (IDF) 207 289 71,6
Obesidade central 246 289 85,1
Pressao arterial elevada 181 289 62,6
Glicemia em jejum alterada 150 277 5472
HDL reduzido 153 288 531
Hipertrigliceridemia N4 283 40,3

Nota: critérios diagnosticos conforme International Diabetes
Federation (IDF): obesidade central (CA 294cm em homens/z80cm
em mulheres); pressdo arterial =130/85mmHg; glicemia de jejum
>100mg/dL; HDL <40mg/dL (homens)/<50mg/dL (mulheres);
triglicerideos =150mg/dL. N valido varidvel em razdo de dados
ausentes pontuais em glicemia (n=12), HDL (n=1) e triglicerideos

(n=6).

Figura 1. Prevaléncia dos componentes da SM na amostra.
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Entre os componentes individuais da SM, a obesidade central foi o
mais prevalente (85,1%), seguida por pressao arterial elevada (62,6%),
glicemia de jejum alterada (54,2%), HDL reduzido (531%) e
hipertrigliceridemia (40,3%), sugerindo que a obesidade abdominal
seja o componente central na configuracao do perfil metabdlico de

risco identificado nesta populacao.

Nao foi observada diferenca estatisticamente significativa na
prevaléncia de SM entre pacientes com hipotireoidismo clinico
(70,6%) e subclinico (80,0%) (x?=0,995; gl=1; p=0,318; OR=1,67; 1C95%:
0,605-4,60). Esse resultado deve ser interpretado com cautela: o
grupo subclinico contou com apenas 25 pacientes, o que reduz
substancialmente o poder estatistico para detectar diferencas reais
entre os grupos. A auséncia de significancia &, portanto, compativel
tanto com uma real equivaléncia de risco entre as duas
apresentacoes clinicas quanto com uma limitacao amostral, cenario
Ja antecipado na literatura, que descreve resultados heterogéneos e
por vezes conflitantes ao comparar HC e HSC quanto ao risco de SM

(Biondi, 2023; Alwan et al.,, 2022).

3.3. Fatores Sociodemograficos Associados a Sindrome

Metabdlica



A idade mostrou associacao estatisticamente significativa com a
presenca de SM: pacientes com SM apresentaram idade mediana de
59,0 anos, contra 50,5 anos entre os sem SM (U de Mann-
Whitney=5779; p<0,001). Esse achado é o mais consistente com a
literatura revisada na fundamentacao tedrica, que aponta
reiteradamente o envelhecimento como fator de risco relevante para
a associacao entre disfuncao tireoidiana e sindrome metabdlica,
com associacao mais forte relatada especificamente em adultos

mais velhos (Biondi, 2023).

Quanto ao sexo, nao houve associacao estatisticamente significativa
com a presenca de SM (mulheres: 72,4%; homens: 65,7%; x?=0,685;
pP=0,408; OR=0,729; 1C95%: 0,344-154). Esse resultado diverge, ao
menos em magnitude estatistica, de estudos internacionais que
identificaram diferencas de prevaléncia de SM entre sexos em
pacientes com disfuncao tireoidiana subclinica, com maior risco
relatado entre mulheres (Deng et al., 2024; Wu et al.,, 2022) e padrdes
de distribuicdo distintos por sexo também descritos em grandes
coortes (Xie et al, 2023). A auséncia de significancia neste estudo
deve ser interpretada considerando o intenso desequilibrio amostral
entre os sexos (879% mulheres vs. 12]1% homens, apenas 35
pacientes), que compromete o poder estatistico para detectar
diferencas reais nessa comparacao, nao devendo ser lida como
evidéncia de auséncia de efeito do sexo sobre o risco de SM nessa

populacao.

A etnia (categorizada como parda, branca e preta) também nao
apresentou associacao significativa com a presenca de SM (x?=0,690;
gl=2; p=0,708; teste exato de Fisher p=0,692), com prevaléncias
semelhantes entre os grupos (parda 72,1%; branca 71,4%,; preta

60,0%). A literatura internacional revisada nao aborda diretamente



essa variavel no contexto de hipotireoidismo e SM, o que reforca o
carater exploratério e potencialmente inédito desse dado no
contexto regional amazonico, ainda que a limitada
representatividade dos grupos branco (n=7) e preto (n=10) exija

cautela na generalizagdao dessa auséncia de associacao.

3.4. Fatores Clinicos, Etiolégicos e Comportamentais Associados

a Sindrome Metabdlica

A etiologia do hipotireocidismo (agrupada em Hashimoto,
primério/sem  especificacdo, pods-tireoidectomia e pds-dose
terapéutica de iodo) nao se associou de forma significativa a
presenca de SM (x?=00911;, gl=3; p=0,823; teste exato de Fisher
pP=0,859), com prevaléncias de SM variando pouco entre as etiologias
(70,1% a 76,2%). Esse achado sugere que, nesta amostra, a associagcao
entre hipotireoidismo e sindrome metabdlica pode estar mais
relacionada a presenca e ao tempo de evolucao da disfuncao
tireoidiana em si, e a fatores compartilhados, como idade e indice de
massa corporal, do que a causa etioldgica especifica de base, uma
hipotese que merece exploragao em estudos futuros com desenho

prospectivo.

O numero de comorbidades associou-se significativamente a
presenca de SM (mediana de 3 no grupo com SM vs. 2 N0 grupo sem
SM; U de Mann-Whitney=4761; p<0,001). Esse resultado, embora
estatisticamente robusto, requer uma ressalva metodoldgica
importante: a variavel "comorbidades" (contagem de O a 11) incluiu
diagnosticos como hipertensao arterial e diabetes mellitus tipo 2,
gue se sobrepdem parcialmente aos proprios critérios diagnosticos

da SM. Nesse sentido, parte dessa associacao reflete uma relacao de



dependéncia estrutural entre as variaveis, € ndao necessariamente

um achado independente.

A pratica de atividade fisica nao apresentou associacao
estatisticamente significativa com a SM (69,7% entre praticantes vs.
78,9% entre ndo praticantes; x?=2,17, p=0,141; OR=1,63; 1C95%: 0,848-
3,13), apesar de a direcao do efeito ser compativel com o esperado
(menor prevaléncia de SM entre praticantes). A elevada proporcao
de dados ausentes nessa variavel (33%) provavelmente reduziu o

poder estatistico do teste.

A historia de tabagismo (atual ou pregressa, categorizada de forma
binaria) também nao se associou significativamente a SM (76,9% vs.
82,5%; x2=0,465; p=0,495; teste exato de Fisher p=0,623). Este
resultado deve ser interpretado com especial cautela: apenas 105
dos 289 pacientes (36%) tinham essa informacao registrada em
prontuario, uma das maiores taxas de dado ausente entre as
variaveis do estudo, o gque compromete substancialmente a

capacidade de detectar uma associacao real.

A presenca de doenca autoimune associada (72,4% vs. 57,1%; x?=1,52;
p=0,218; OR=0,509; IC95%: 0,171-1,52) e a presenca de transtorno do
humor (70,6% vs. 78,4%; x?=0,952; p=0,329; OR=1,5T; IC95%: 0,658-3,45)
também ndo apresentaram associacao estatisticamente significativa
com a SM, ambas Ilimitadas por subgrupos numericamente

pequenos (N=14 e N=37, respectivamente).

A pesquisa de anticorpos antitireoidianos (anti-TPO e anti-Tg) nao
pdde ser submetida a teste de associacao estatistica com a presenca
de SM devido a elevadissima proporcao de dados ausentes (89% da

amostra sem esse exame registrado em prontuario), sendo



reportada aqui apenas de forma descritiva: entre os 33 pacientes
com pesquisa documentada, 45,5% apresentaram anti-TPO positivo,
42,4% anti-TPO negativo e 12,1% anti-Tg negativo. Essa limitacao
impede qualquer conclusao sobre a relacao entre autoimunidade

soroldgica e sindrome metabdlica nesta amostra.

Por fim, entre as mulheres com histdérico menstrual documentado
(n=110 de 254), observou-se uma tendéncia de associacao entre o
status hormonal reprodutivo e a presenca de SM, sem atingir
significancia estatistica convencional (x?=5,78; gl=2; p=0,055; teste
exato de Fisher p=0,056): mulheres em menopausa/climatério
(categorias agrupadas) apresentaram prevaléncia de SM de 73,0%,
contra 455% entre as com menstruacao regular e 64,3% entre as
com menstruagao irregular. Essa tendéncia é consistente com a
direcao descrita na literatura internacional, que aponta maior
prevaléncia de SM e de seus componentes (obesidade abdominal,
hipertrigliceridemia) em  mulheres pods-menopdusicas com
disfuncao tireoidiana (He et al., 2021). O fato de o valor de p estar tao
proximo do limiar de significancia (0,055), combinado a elevada
proporcao de dados ausentes nessa variavel, sugere que uma

amostra maior poderia confirmar estatisticamente essa associac¢ao.

Tabela 3. Comparacao de etiologia, comorbidades e variaveis

comportamentais/clinicas entre pacientes com e sem sindrome

metabdlica.
Variavel Sem SM Com SM N valido o]
Etiologia, n (%) 289 0,823

Hashimoto 7 (8,5) 22 (10,0)



Primario/n&o
especificado

Pds-tireoidectomia
Po6s-DTI

Comorbidade (0-
10), mediana

Atividade fisica, n
(%)

Nao
Sim

Histéria de
tabagismo, n (%)

Nao
Sim

Doenca
autoimune
associada, n (%)

Nao
Sim

Transtorno do
humor

Ausente
Presente

Histoérico
menstrual*, n (%)

Menopausa

49 (59,8)

10 (12,2)
16 (19,5)

2,00

20 (40,0)

30 (60,0)

15 (68,2)

7 (31,8)

76 (92,7)

6 (7,3)

74 (90,2)

8 (9,8)

20 (54,1

115 (55,6)
32 (15,5)
38 (18,4)
3,00 289
194
75 (52,1)
69 (47,9)
105
50 (60,2)
33 (39,8)
289
199 (96,1)
8 (3,9)
289
178 (86,0)
29 (14,0)
110
54 (74,0)

<0,001

0,141

0,495

0,218

0,329

0,0556



Menstruacao 12 (32,4) 10 (13,7)
regular

Menstruagao 5(13,5) 9 (12,3)
irregular

*Variavel restrita as pacientes do sexo feminino.

Nota: A proporcao de dados ausentes € refletida no N valido

informado para cada variavel inferior ao total da amostra (N=289).

3.5. Perfil Metabdlico e Bioquimico Segundo a Presenca de

Sindrome Metabdlica

Como esperado por definicdo diagnodstica, os componentes que
compdem os critérios da IDF para SM (circunferéncia abdominal,
HDL, triglicerideos, glicemia de jejum, pressao arterial sistélica e
diastolica) diferiram significativamente entre os grupos com e sem
SM (p<0,001 para todos). Esse resultado nao representa um achado
de pesquisa propriamente dito, mas sim uma confirmac¢ao da
consisténcia interna do calculo da varidavel de sindrome metabdlica,

e é reportado aqui por completude metodoldgica.

O achado clinicamente relevante nesta secao refere-se as variaveis
Nnao incluidas nos critérios diagnosticos da SM: o indice de massa
corporal (IMC) associou-se significativamente a presenca de SM
(mediana de 29,8 kg/m?2 no grupo com SM vs. 24,3 kg/m2 no grupo
sem SM; U de Mann-Whitney=3402; p<0,001), reforcando a
obesidade, mesmo quando avaliada por um indicador diferente da
circunferéncia abdominal usada no proprio critério diagnodstico,
como fator fortemente relacionado a sindrome metabdlica nessa
populacdao, em linha com a extensa literatura que relaciona

obesidade e disfuncao tireoidiana (Alwan et al., 2023; Biondi, 2023).



Por outro lado, e de particular relevancia para os objetivos deste
estudo, os niveis de TSH nao diferiram significativamente entre os
grupos com e sem SM (mediana de 4,30 vs. 4,60 mIU/L; p=0,465),
assim como o T4 livre também ndo apresentou diferenca
significativa (mediana de 0,860 vs. 0,920 ng/dL; p=0,189, embora
mais proximo do limiar). Colesterol total e LDL também nao
diferiram entre os grupos (p=0,754 e p=0,465, respectivamente),
enguanto hemoglobina e hematocrito, como esperado por auséncia
de relacao fisiopatoldgica direta, também nao mostraram diferenca

(p=0,727 e p=0,889).

Esses resultados sugerem que, nesta amostra, o grau de disfuncao
tireoidiana (refletido pelos valores de TSH e T4L) nao se relaciona
diretamente com a presenca categodrica de sindrome metabdlica,
achado que contrasta, ao menos parcialmente, com meta-analises
que descrevem associacao entre hipotireoidismo subclinico e maior
risco de SM (Zhong et al,, 2024), mas que converge com a posi¢cao
mais cautelosa de revisdes sistematicas restritas a estudos
prospectivos, que apontam inconsisténcia metodologica e
insuficiéncia de evidéncias robustas nessa relacao (Alwan et al,

2022).

3.6. Correlacao Entre Funcao Tireoidiana (TSH e T4L) e

Componentes Metabdlicos

Buscando avaliar de forma mais sensivel a relacdao entre a funcao
tireoidiana e o perfil metabodlico — para além da simples
comparacdo categodrica de presenca/auséncia de SM —, realizou-se
analise de correlagcao de Spearman entre TSH, T4L e os principais

componentes metabdlicos da amostra.



O TSH apresentou correlacao positiva fraca e estatisticamente
significativa com o colesterol total (rho=0,238; p<0,001) e com o LDL
(rho=0,267; p<0,001). O T4L, por sua vez, apresentou correlacao
negativa fraca com o IMC (rho=-0,126; p=0,034), com o colesterol total
(rho=-0,161; p=0,006) e com o LDL (rho=-0,178; p=0,003). Como
esperado fisiologicamente, TSH e T4L apresentaram forte correlacao
inversa entre si (rho=-0,545; p<0,001), confirmando a coeréncia do
mecanismo de retroalimentacao do eixo hipotalamo-hipofise-

tireoide na amostra estudada.

Nao foram observadas correlacdes estatisticamente significativas
entre TSH ou T4L e os demais componentes centrais da sindrome
metabodlica — HDL, triglicerideos, glicemia de jejum, pressao arterial
sistdlica e diastdlica e circunferéncia abdominal (p>0,05 para todas

as combinacdes).

Esse padrao de resultados é relevante para a discussao
fisiopatoldgica do estudo: a funcao tireoidiana parece impactar
diretamente o metabolismo lipidico hepatico, via mecanismo ja bem
descrito de regulacao da expressao de receptores hepaticos de LDL
pelos hormbnios tireoidianos (Pingitore et al.,, 2024; Patrizio et al,,
2024), mas nao se correlaciona, nesta amostra, com o0s demais
componentes que definem a sindrome metabdlica propriamente
dita. Isso reforca a interpretacao ja esbocada no item anterior, de
que a via de associagao entre hipotireoidismo e SM observada nesta
populacdao pode ser mediada mais por fatores compartilhados
(idade, obesidade) do que por um efeito direto e dose-dependente
do grau de disfuncao tireoidiana sobre os componentes metabadlicos
centrais — divergindo, nesse aspecto especifico, de parte da
literatura que associa diretamente HSC/HC a maior risco de SM

como entidade Unica (Zhong et al., 2024). E importante destacar,



com honestidade estatistica, que todas as correlacdes significativas
encontradas foram de magnitude fraca (rho entre 0,12 e 0,27,
segundo convencao de Cohen), alcancando significancia estatistica
mMuito provavelmente em funcao do tamanho amostral elevado, o
qgue limita sua relevancia clinica isolada, ainda que sustente a

plausibilidade bioldgica do mecanismo discutido.

3.7. Fatores Independentemente Associados a Sindrome

Metabdlica em Analise Multivariada

Para identificar quais varidveis permaneceram associadas a
sindrome metabdlica de forma independente apods ajuste mutuo
pelas demais covariaveis , foi realizada analise de regressao logistica
multivariada incluindo as variaveis que apresentaram p<0,20 nas
analises univariadas anteriores: idade, IMC, T4L, numero de

comorbidades e pratica de atividade fisica.

O modelo apresentou bom ajuste global (x?=81,0; gl=5; p<0,00I;
R?McFadden=0,371), estimado a partir de uma subamostra de 189
pacientes (65,4% da amostra total), em razao da exclusao listwise de
casos com dados ausentes em pelo menos uma das covariaveis
incluidas — principalmente na variavel atividade fisica. A analise de
colinearidade nao identificou problemas relevantes entre os

preditores (VIF variando entre 1,04 e 1,21).

Apds ajuste, idade (OR=1,048; 1C95%: 1,017-1,081; p=0,002) e IMC
(OR=1,311; 1C95%:. 1,175-1,464; p<0,001) permaneceram coOmMo
preditores independentes e estatisticamente significativos da
presenca de sindrome metabdlica — ou seja, cada ano adicional de
idade associou-se a um aumento de aproximadamente 4,8% na

chance de SM, e cada unidade adicional de IMC associou-se a um



aumento de aproximadamente 31% nessa chance,
independentemente das demais variaveis do modelo. O numero de
comorbidades (OR=1,348; IC95%: 0,990-1,835; p=0,058) e a pratica de
atividade fisica (OR=0,456; IC95%: 0,189-1,098; p=0,080, com direcao
protetora) apresentaram tendéncia a significancia estatistica, sem
atingir o limiar convencional de p<0,05. O T4L nao se manteve
associado de forma independente a SM (OR=0,306; IC95%: 0,069-
1,355; p=0,119).

Esses resultados consolidam a idade e o IMC como os principais
fatores de risco identificados neste estudo para a presenca de
sindrome metabdlica em pacientes com hipotireoidismo — achado
consistente com a fisiopatologia amplamente descrita na literatura
revisada, que relaciona obesidade e envelhecimento tanto ao risco
de disfuncao tireoidiana subclinica quanto ao de sindrome
metabdlica, de forma frequentemente interdependente (Alwan et

al., 2023; Biondi, 2023; Pingitore et al., 2024).

Tabela 4. Modelo de regressao logistica multivariada para predicao

de sindrome metabdlica (N=189).



A Esta tabela possui muitas colunas e foi cortada para impressdo. Para visualiza-la
completa, acesse o artigo original em:

https://revistatopicos.com.br/artigos/prevalencia-da-sindrome-metabolica-em-

pacientes-com-hipotireoidismo-um-estudo-transversal-em-um-ambulatorio-de-

endocrinologia-no-para?noblockage

Nota: Varidvel dependente = presenca de sindrome metabdlica
(referéncia: "Nao"). Modelo estimado a partir de subamostra de 189
pacientes (65,4% da amostra total), em razao de exclusao listwise de
casos com dados ausentes em pelo menos uma covariavel. A
proporcao de dados ausentes é refletida no N valido informado para

cada variavel inferior ao total da amostra (N=289).

3.8. Sintese das Limitacoes Relacionadas a Completude dos

Dados

Por se tratar de estudo retrospectivo baseado em revisao de
prontuarios meédicos ao longo de um periodo de dez anos, diversas
variaveis do estudo apresentaram proporcdes relevantes de dados
ausentes, o que impactou diretamente o poder estatistico de
algumas das analises apresentadas: histdria de tabagismo (36% de
dados validos), pesquisa de anticorpos antitireoidianos (11% de dados
validos, analise estatistica formal inviabilizada), histérico menstrual
entre as mulheres da amostra (43% de dados validos) e pratica de
atividade fisica (67% de dados validos). Essas limitagcdes, comuns a
estudos de levantamento retrospectivo de dados secundarios,
devem ser consideradas na interpretacao dos resultados nao
significativos envolvendo essas varidveis, os quais refletem tanto a
possivel auséncia real de associacao quanto uma limitacao de poder

estatistico decorrente da subamostragem.

4. CONSIDERAGCOES FINAIS


https://revistatopicos.com.br/artigos/prevalencia-da-sindrome-metabolica-em-pacientes-com-hipotireoidismo-um-estudo-transversal-em-um-ambulatorio-de-endocrinologia-no-para?noblockage
https://revistatopicos.com.br/artigos/prevalencia-da-sindrome-metabolica-em-pacientes-com-hipotireoidismo-um-estudo-transversal-em-um-ambulatorio-de-endocrinologia-no-para?noblockage
https://revistatopicos.com.br/artigos/prevalencia-da-sindrome-metabolica-em-pacientes-com-hipotireoidismo-um-estudo-transversal-em-um-ambulatorio-de-endocrinologia-no-para?noblockage

Este estudo confirma que a sindrome metabdlica constitui uma
condicao de elevada prevaléncia entre pacientes com
hipotireoidismo atendidos. A idade avancada e o excesso de peso
configuram-se como 0s principais fatores de risco
independentemente associados a sindrome metabdlica nessa
populacdao, mantendo-se robustos apds ajuste por varidveis
demograficas, clinicas e comportamentais. Confirma-se a hipodtese
de associacao entre hipotireoidismo e componentes da sindrome
metabdlica, embora essa relagcao pareca mediada mais por fatores
compartilhados (envelhecimento e obesidade) do que por um efeito

direto do grau de disfuncao tireoidiana.

Ao analisar a relacao entre TSH e os componentes metabdlicos,
observou-se que o resultado contraria parcialmente a hipodtese
inicial: o TSH ndo se associa aos componentes centrais da sindrome
metabdlica, mas correlaciona-se de forma consistente ao perfil
lipidico (colesterol total e LDL), evidenciando uma via de impacto

metabodlico distinta da inicialmente hipotetizada.

Nao se identifica diferenca significativa na prevaléncia de sindrome
metabdlica entre hipotireoidismo clinico e subclinico, tampouco
associacao robusta com sexo, etnia, etiologia da doenca, tabagismo,
atividade fisica, doenca autoimune associada ou transtorno do
humor, resultados que devem ser lidos a luz do poder estatistico
limitado imposto pela elevada perda de dados em parte dessas

variaveis, nao como prova definitiva de auséncia de relacao.

Como principal contribuicao tedrica, este trabalho amplia o
conhecimento sobre a interacao entre disfuncdes tireoidianas e
metabdlicas em uma populacdo amazdnica ainda pouco

representada na literatura cientifica nacional e internacional,



trazendo dados inéditos sobre a magnitude dessa associagcao em
um contexto regional especifico. Como contribuicdao pratica, os
achados reforcam a necessidade de rastreamento sistematico de
componentes metabdlicos, sobretudo obesidade, em pacientes de
meia-idade e idosos com diagndstico de hipotireoidismo, com
potencial para orientar protocolos de acompanhamento
ambulatorial mais direcionados nesse servico e em contextos

assistenciais semelhantes.

O estudo apresenta limitagcdes que devem ser consideradas na
interpretacao dos seus resultados. O desenho transversal
retrospectivo impede o estabelecimento de relacdes de causalidade
entre as variaveis estudadas. A elevada proporcao de dados ausentes
em determinadas variaveis reduz o poder estatistico das analises
correspondentes. O desequilibrio amostral entre sexos e entre
grupos étnico-raciais limita a generalizacao dos achados relativos a

essas variaveis.

Sugere-se que estudos futuros adotem desenho prospectivo, com
coleta padronizada e completa das variaveis aqui identificadas como
deficientes, e que ampliem a representatividade amostral de
homens e de grupos étnico-raciais minoritarios, de modo a permitir
conclusdes mais robustas sobre essas subpopulagdes. Recomenda-
se, ainda, a investigacdao da relacdo entre status hormonal
reprodutivo feminino e sindrome metabdlica em amostras de maior
porte, dado o padrao de tendéncia observado neste estudo sem

confirmacao estatistica conclusiva.
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