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Abstract The thyroid produces and secretes adequate amounts of hormones that regulate
various physiological processes, including growth, development, metabolism, and
reproductive function. The production and metabolism of thyroid hormones are
dependent onmicronutrients such as iodine, selenium, zinc and iron. Iodine is essential
for the proper synthesis of thyroid hormones. The risk of iodine deficiency is high in
places where the food consumed comes from iodine-deficient sources. To avoid
complications, various government strategies have been developed to enrich food
with this element. Selenium is incorporated in the deiodinases, which are enzymes that
also play an essential role in the metabolism of thyroid hormones, in addition to
contributing to the antioxidant defense in the thyroid. Zinc participates in the process
of deiodination, in addition to being necessary for the T3 receptor to adopt its
biologically active confirmation. Iron is found in hemeproteins, including thyroid
peroxidase (TPO), which participates in the first two stages of thyroid hormone
biosynthesis. Deficiencies of these elements can impair thyroid function. In general,
the influence of micronutrients on thyroid function reveals the need for more research
to increase scientific knowledge so that preventive and therapeutic measures can be
taken regarding thyroid dysfunctions, to maintain a healthy thyroid.
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Resumo A tireóide produz e secreta quantidades adequadas dos hormônios tireoidianos que
regulam vários processos fisiológicos, incluindo crescimento, desenvolvimento,
metabolismo e função reprodutiva. A produção, bem como o metabolismo do
hormônio tireoidiano, são dependentes de micronutrientes como iodo, selênio, zinco
e ferro. O iodo é fundamental para a síntese adequada dos hormônios tireoidianos. O
risco de deficiência de iodo é elevado nos locais onde os alimentos consumidos provêm
de áreas iodo insuficientes. Para evitar complicações, várias estratégias governamen-
tais têm sido desenvolvidas para enriquecer os alimentos com esse elemento. O selênio
é incorporado nas enzimas deiodinases desempenhando também um papel essencial
no metabolismo dos hormônios tireoidianos, além de contribuir para a defesa
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Introdução

A principal função da tireoide é produzir e secretar quanti-
dades adequadas de hormônios. Os principais hormônios
tireoidianos são a tetraiodotironina (tiroxina ou T4) e, em
uma quantidade menor, a tri-iodotironina, ou T3.1

Nos tecidos alvo, a T3 interage com os receptores e
promove o crescimento fetal e infantil normais e o desen-
volvimento do sistema nervoso central, regula a frequência
cardíaca, e a contração e o relaxamento miocárdicos, afeta a
motilidade gastrointestinal e a depuração renal, e modula o
gasto energético, a geração de calor, ometabolismo lipídico e
o peso.2

Micronutrientes como iodo, selênio, zinco e ferro são
essenciais para o metabolismo normal da tireoide. Cada
um participa de uma das etapas da síntese hormonal, e a
deficiência de um deles leva à anormalidade desse processo,
resultando na queda da produção de hormônios tireoidianos
e suas consequências clínicas.3

As deficiências de micronutrientes ainda são um grande
problema de saúde pública enfrentado por muitos países.
Tais deficiências têm efeitos adversos, especialmente em
grupos vulneráveis, como gestantes e crianças. E deficiências
de oligoelementos como iodo, selênio, zinco e ferro ainda
prejudicam a função tireoidiana.4

Fisiologia da Tireoide

A síntese e a secreção dos hormônios tireoidianos envolvem
seis etapas principais: 1) transporte ativo do iodo por meio da
membrana basal para o interior da célula tireoidiana (captação
do iodo); 2) oxidação do iodo, na qual ele é incorporado aos
resíduos de tirosina na tireoglobulina (TG) (organificação); 3)
acoplamento dasmoléculas de iodotirosina na TG para formar
T3 e T4; 4) proteólise da TG, com liberação das tirosinas livres
para a circulação; 5) deiodinação das iodotirosinas nas células
da tireoide, com conservação e reutilização do iodo liberado; e
6) 5’-deiodinação intratireoidiana da T4 em T3.2,5

Atireoidenormalproduz todaaT4 circulante, e cercade20%
da T3 circulante. Os 80% restantes da T3 circulante provêm da
deiodinação periférica da T4, por meio das deiodinases.1 São
conhecidas três deiodinases: as de tipo I (D1) e tipo II (D2)
catalisam a conversão de T4 em T3 pela 5’-desiodase (5’D),
enquanto a deiodinase tipo III (D3) inativa a T4 e a T3, trans-
formando-as em metabólitos inativos, T3r e T2, respectiva-

mente.6–8 Amaior parte da atividade biológica dos hormônios
tireoidianos provémdos efeitos celulares da T3, que temmaior
afinidade pelo receptor tireoidiano.1

Umavez liberadosna circulação, T4 e T3 se ligamdemaneira
reversível a três proteínas plasmáticas: globulina ligadora de
tiroxina (GLT), transtirretina (TTR) e albumina. Apenas 0,004%
da T4 e 0,4% da T3 circulam em suas formas livres, que são
metabolicamente ativas. A ação desses hormônios é mediada
por receptor tireoidiano (RT), com diferentes expressões nos
diversos tecidos: RTα1 (predominante no cérebro), RTβ2 (pre-
dominante no fígado e no coração), e RTβ2 (predominante na
hipófise).1

A tireoide é controlada pela atividade do eixo hipotalâ-
mico-hipofisário-tireoidiano. O hormônio estimulante
da tireoide (HET), produzido na hipófise anterior, liga-se a
receptores específicos nas células tireoidianas, e estimula
todas as etapas da síntese e liberação da T4 e T3. A síntese e
secreção do HET, por sua vez, são inibidas pelos hormônios
tireoidianos (feedback negativo) e estimuladas pelo hormô-
nio liberador da tireotrofina (HLT), produzido no hipotálamo
(►Figura 1).1

A T4 é convertida em T3 nos tireotrofos hipofisários, sob a
ação da 5’D tipo 2. Em seguida, a T3 se liga a seu receptor,
inibindo a transcrição de HET.1

Micronutrientes

Iodo
O iodo é um nutriente essencial para a síntese adequada dos
hormônios tireoidianos. O iodeto (I�) é amplamente distrib-
uído nomeio ambiente, mas de modo irregular. A maioria do
iodeto é encontrada nos oceanos e é oxidada, transformando-
se em iodo elementar, o qual se volatiliza para a atmosfera e
retorna ao solo por meio da chuva. No entanto, esse ciclo de
iodo é lento e incompleto, deixando muitas regiões com os
solos e a água potável depletados de iodo, como regiões
montanhosas.5

Após a ingestão, o iodeto é rapidamente absorvido pelo
estômago e pelo duodeno, é transportado pela circulação, e
absorvido pela tireoide ou excretado pelos rins. A captação
do iodo pela tireoide é mediada pelo cotransportador de
sódio/iodeto (Naþ/I�, CSI), que é expresso na membrana
basolateral das células foliculares da tireóide. A atividade
do CSI é regulada pelo HET e pelas concentrações de iodeto
circulante.9

antioxidante na tireóide. O zinco participa do processo de deiodinação, além de ser
necessário para o receptor doT3 adotar sua confirmação biologicamente ativa. O ferro
é encontrado em nas hemeproteínas, incluindo a peroxidase da tireoide (TPO), que
participa das duas primeiras etapas da biossíntese dos hormônios da tireoide. As
deficiências desses elementos podem prejudicar a função da tireóide. De maneira
geral, a influência dos micronutrientes na função tireoidiana revela a necessidade de
mais pesquisas, a fim de ampliar o conhecimento científico para que sejam tomadas
medidas preventivas e terapêuticas nas disfunções tireoidianas, com o objetivo de
manter um bom funcionamento da tireóide.
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Depois de entrar na tireoide, o iodeto é transportado para
a membrana apical, na qual é oxidado em uma reação de
organificação que envolve a tireoperoxidase (TPO), a oxidase
tireoidiana (OxT) e peróxido de hidrogênio (H2O2). O átomo
reativo de iodo é acrescentado a resíduos de tirosil selecio-
nados dentro da TG originando asmonoiodotirosinas (MIT) e
di-iodotirosina (DIT). As iodotirosinas na TG são então
acopladas por uma ligação de éter numa reação também
catalisada por TPO. O acoplamento de duas moléculas de DIT
origina a T4, e, da junção de MIT e DIT, surge a T3.10

O único uso conhecido do iodo no corpo humano é na
produção do hormônio tireoidiano,9 e, em situações de sufi-
ciência, cerca de 10% do iodo ingerido são utilizados pela
tireoide, sendo o restante eliminado pelos rins; assim, a excre-
ção urinária de iodo em 24 horas é um bom indicador da
ingestão dietética.5 O corpo de um adulto saudável contém
entre 15mg e 20mg de iodo, dos quais 70% a 80% estão na
tireoide,11 constituindouma reservadehormônioede tirosinas
iodadas que protege o organismo durante um período de carê-
ncia de iodo.5

Nas situações em que há deficiência dietética de iodo,
definida pela Organização Mundial de Saúde (OMS) como
uma ingestãodiáriade iodomenordoque100µg/dia, a tireoide
se adapta, aumentando a secreção de HET pela hipófise. Trata-
se de uma condição que afeta cerca de 2 bilhões de pessoas, e,
em geral, mulheres grávidas e bebês são mais vulneráveis aos
seus efeitos.2,9 Contanto que a ingestão diária de iodo perma-
neça acima de 50 µg/dia, a absorção pela tireoide permanece
adequada, e o teor de iodo na tireoide encontra-se normal.11

Abaixo do limiar, a deficiência de iodo tem múltiplos
efeitos adversos no crescimento e no desenvolvimento, que
são chamados de distúrbios por deficiência de iodo (DDIs)
(►Tabela 1) e resultam da produção insuficiente de hormô-

nios tireoidianos devido à falta de iodo suficiente.11 Durante
a gestação, essa deficiência pode prejudicar o crescimento e o
desenvolvimento neurológico fetal, manifestando-se por
variados graus de retardo mental;5 desta maneira, a defi-
ciência de iodo continua sendo a principal causa de retardo
mental evitável em todo o mundo.12

Em adultos, a deficiência leve a moderada de iodo parece
ainda estar associada a taxas mais altas de subtipos mais

Fig. 1 Eixo hipotálamo-hipófise-tireoide. O hormônio liberador da tireotrofina (HLT) produzido no hipotálamo estimula na hipófise a síntese e a
liberação do hormônio estimulante da tireoide (HET), que controla todas as etapas de síntese dos hormônios tireoidianos. A tri-iodotironina (T3)
inibe primariamente a secreção de HLT e HET (adaptado de Gadelha e Montenegro, 2016).1

Tabela 1 Distúrbios por deficiência de iodo por faixa etária

Idade Consequências da deficiência de iodo

Todas as
idades

Bócio
Hipotireoidismo
Aumento da suscetibilidade da
glândula tireóide à radiação nuclear

Feto Aborto
Natimorto
Anomalias congênitas
Mortalidade perinatal

Neonato Mortalidade infantil
Cretinismo endêmico

Criança e
adolescente

Função mental prejudicada
Desenvolvimento físico atrasado
Hipertireoidismo induzido por iodo

Adulto Função mental prejudicada
Produtividade reduzida do trabalho
Bócio nodular tóxico
Hipertireoidismo induzido por iodo
Maior ocorrência de hipotireoidismo
na deficiência moderada de iodo;
diminuição da ocorrência de
hipotireoidismo na deficiência
leve a moderada de iodo
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agressivos de câncer de tireoide, aumento do risco de bócio
difuso, e aumento do risco de bócio nodular tóxico e não
tóxico, além de hipertireoidismo associado.11

Oriscodedeficiência é elevadonos locais ondeosalimentos
consumidosprovêmdefontes insuficientesde iodo. Paraevitar
complicações, várias estratégias governamentais têm sido
desenvolvidas para enriquecer os alimentos com esse ele-
mento.Desde1920, a suplementação sob a formadesal iodado
produziu melhorias significativas para a população mundial.
No entanto, em subpopulações, a redução do teor de iodo na
dieta pode estar relacionada ao aumento da aderência às
recomendações dietéticas de redução da ingestão de sal para
prevenir ou ser coadjuvante no tratamento da hipertensão
arterial.7

Segundo oMinistério da Saúde (MS), a obrigatoriedade de
adição de iodo no sal de cozinha ocorreu em 1950. Nesta
época, aproximadamente 20% da população apresentavam
DDI. Após cerca de 6 décadas de intervenção, se observou
redução na prevalência de DDI no Brasil (20,7% em 1955;
14,1% em 1974; 1,3% em 1994; e 1,4% em 2000).13

O excesso de iodo também está associado a ummaior risco
de distúrbios tireoidianos em adultos e crianças.12 O excesso
desse nutriente inibe três etapas na produção dos hormônios
tireoidianos: a captura do iodo, a iodinação da TG (efeitoWolff-
Chaikoff), e a liberação dos hormônios pela tireoide.7 Em caso
de persistência de altos níveis de iodo, ocorre “escape” ou
adaptação ao efeito agudo, de modo que a organificação do
iodo é restaurada, e a síntese hormonal, retomada.5 Indivíduos
com defeitos na síntese de hormônios tireoidianos, como
aqueles com tireoidite de Hashimoto, podem ser incapazes
de escapar do efeito agudo deWolff-Chaikoff, e correm risco de
desenvolver hipotireoidismo induzido por iodo.9

Por outro lado, uma sobrecarga de iodo pode provocar
hipertireoidismo (efeito Jod-Basedow) em alguns pacientes
de risco, pois a alta ingestão de iodo associada à doença
autoimune tireoidiana aumenta o risco de desenvolver dis-
função tireoidiana.2,14,15 A incidência geral de carcinoma de
tireoide na população mundial não parece ser influenciada
pela ingestão de iodo.16

Du et al17 avaliaram essa relação entre a ingestão de iodo
em adultos e anormalidades tireoidianas, edentificaram que
nódulos tireoidianos são mais prevalentes em regiões defi-
cientes e com excesso de ingestão iodo do que em regiões
com iodo o suficiente. Os autores observaram ainda que o
hipertireoidismo subclínico e o hipertireoidismo franco são
mais prevalentes nas regiões deficientes em iodo do que em
regiões comexcesso ou com iodo o suficiente. E por fim, que o
hipotireoidismo subclínico é mais prevalente nas regiões de
alta ingestão de iodo do que nas com deficiência.

Carvalho et al18 mostraram que 67,1% dos escolares do
estado de São Paulo apresentam níveis muito elevados de
excreção urinária de iodo (acima de 300 µg/L), e apenas 1,9%
das crianças apresentou valores inferiores a 100 µg/dl, refle-
tindo ingestão exagerada de iodo pelo consumo excessivo de
sal de cozinha.

De acordo com a Agência Nacional de Vigilância Sanitária
(Anvisa), o teor de iodo recomendado no sal é de 15mg/kg a
45mg/kg, que, anteriormente, era de 20mg/kg a 60mg/kg. O

novo teor foi resultado da avaliação realizada pela Comissão
Interinstitucional para Prevenção e Controle dos DDIs, da
qual participam representantes do MS, da Anvisa, das vigi-
lâncias sanitárias estaduais, entre outros. Esta avaliação
utilizou os dados de monitoramento do teor de iodo no sal,
os dados de iodúria existentes, o resultado da ingestão de sal
apontada pela Pesquisa de Orçamentos Familiares (POF), e a
recomendação da OMS. Os dados do monitoramento do teor
de iodo no sal realizado pelo Sistema Nacional de Vigilância
Sanitária revelam que o teor médio de iodo é de 35mg/kg.19

Segundo a OMS, os valores recomendados de consumo
diário de iodo variam conforme a faixa etária e as caracter-
ísticas da população (►Tabela 2).20

A dieta é a fonte mais importante de iodo, e a ingestão
desse nutriente varia bastante nos diferentes países, depend-
endo da quantidade de iodo no solo, na água, e dos hábitos
alimentares.5 O teor de iodo nos alimentos também é influ-
enciado pelos compostos que contêm iodo usados em irri-
gação, em fertilizantes, e em alimentos para animais.11

De maneira geral, as principais fontes alimentares são sal
iodado, frutos do mar, leite e derivados (desde que oriundos de
animais que tenham pastado em solos ricos em iodo ou ali-
mentados com rações que contenham o nutriente), castanha-
do-brasil evegetaisoriundosdesolos ricosemiodo.21Alimentos
de origem marinha têm maior teor de iodo, pois plantas e
animais marinhos concentram o iodo da água do mar.11

Em alguns países e regiões com acesso insuficiente ao sal
iodado, a suplementação deve ser considerada para garantir
a nutrição ideal de iodo para grupos vulneráveis da popula-
ção, como mulheres grávidas e lactentes20 (►Tabela 3).

Segundo a American Thyroid Association, embora a maio-
ria das mulheres grávidas dos Estados Unidos tenha uma
ingestão suficiente de iodo, recomenda-se que todas as
mulheres grávidas e lactantes usem suplementos desse
nutriente.22

Tabela 2 Recomendações para a ingestão de iodo (µg/dia) por
faixa etária ou população

Idade ou grupo populacional Ingestão diária
recomendada (µg/dia)

Crianças de 1 a 3 anos 90

Crianças de 4 a 8 anos 120

Crianças de 9 a 13 anos 150

Adultos 150

Gestantes 250

Lactentes 250

Tabela 3 Recomendação de dose diária de suplementação de
iodo

Grupo populacional Dose diária de suplementação
de iodo (µg/dia)

Gestantes 250

Lactantes 250
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Outras fontes de iodo incluem medicamentos (amiodar-
ona), antissépticos tópicos (polvidine iodado), meios de
contrate radiológicos (contraste iodado), e preparações mul-
tivitamínicas. Por exemplo, 200mg de amiodarona contêm
75mg de iodo, enquanto os meios de contraste contêm
gramas de iodo.23

Selênio
O selênio (Se) é fundamental para o metabolismo celular,
pois é incorporado por um grupo de proteínas importantes
conhecidas como selenoproteínas, cada uma das quais
desempenha um papel crítico no metabolismo tireoidiano.24

A tireoide é caracterizada por uma alta concentração de Se
(0,2 μg/g a 2 μg/g), sendo o órgão commaior quantidade de Se
por grama de tecido, pois contém a maioria das selenoproteí-
nas.25 As principais selenoproteínas, glutationa peroxidase 3
(GSH-Px3), tioredoxina redutase e deiodinases, são expressas
nos tireócitos em grandes quantidades.8

A selenoproteína GSH-Px3 tem uma importante ação
antioxidante na tireoide, pois protege os tireócitos de qual-
quer excesso de peróxido de hidrogênio (H2O2) produzido
durante a síntese de T3 e T4.7,22,26

O selênio ainda é incorporado nas enzimas deiodinases,22

e, como visto anteriormente, a deiodinação confere atividade
biológica à T4, removendo um resíduo de iodo damolécula de
T4 para produzir T3, sua forma mais ativa.23

Oselênioéprovavelmenteomineralmais importante, apóso
iodo, que afeta a função tireoidiana.27 Sua deficiência pode
influenciar negativamente a síntese de selenoproteínas, em
particular a das deiodinases, com consequente diminuição
dos hormônios tireoidianos e aumento do risco de disfunção
tireoidiana. Essa diminuição na produção hormonal leva à
estimulação do eixo hipotalâmico-hipofisário, devido à falta
de controle do feedback negativo, aumentando a produção de
HET. Este,por suavez,estimulaasdeiodinasesa converterT4em
T3, com consequente produção de H2O2, que não é removido
adequadamente pela GSH-Px3 e se acumula no tecido tire-
oidiano, causando danos aos tireócitos com subsequente
fibrose.25 E em pacientes com diagnóstico de tireoidite de
Hashimoto (TH) e doença de Graves (DG), baixos níveis séricos
de selenoproteínas podem representar reações inflamatórias,
com consequente aumento no consumo de proteínas depend-
entes de Se, na tentativa de prevenir a produção dos radicais
livres gerados pela agressão autoimune tireoidiana.24

Parshukova et al,28 estudando as inter-relações entre níveis
sazonais de Se e níveis de hormônios da tireoide ao longo de
umano,verificaramqueníveisséricosbaixosdeSeafetavamos
níveis dos hormônios tireoidianos. Além disso, Wu et al29

realizaram um estudo em que se investigou a prevalência da
doença tireoidiana em duas regiões semelhantes, exceto pela
grandediferençanas concentraçõesdeSenosolo.O riscodeter
qualquer doença da tireoide foi 69%maior na região combaixa
concentração de Se do que na com concentração adequada, e a
prevalência de hipotireoidismo subclínico foi significativa-
mente mais prevalente na região com baixa concentração do
que na com concentração adequada.

Kandhro et al30 observaram que a deficiência de Se em
indivíduos hipotireoideos pode desempenhar papel impor-

tante na severidade do hipotireoidismo associado com
deficiência de iodo. Segundo Okane et al,31 em casos de
deficiência severa de iodo e Se, o iodo deve ser corrigido
e normalizado antes que o tratamento para a deficiência de
Se seja iniciado.

Em um estudo26 controlado, pacientes com TH e DG
tiveram níveis séricos de Se significativamente menor em
comparação com os controles. Portanto, segundo os autores,
os dados corroboram o vínculo postulado entre a oferta
inadequada de selênio e a doença tireoidiana autoimune,
especialmente a DG. No entanto, em um estudo realizado
em São Paulo, Federige et al,24 ao investigar os níveis séricos
de Se em pacientes com DG com e sem oftalmopatia de
Graves (OG) e TH, encontraram que a concentração sérica de
Se foi menor do que em alguns outros países, mas não
significativa entre os pacientes com doença autoimune da
tireoide.

Em um estudo randomizado realizado porWinther et al32

com suplementação de selênio em indivíduos eutireoideos,
quando os pacientes foram comparados com os participantes
que receberam placebo, eles apresentaram uma redução
mínima, mas estatisticamente significativa, de HET e T4. E
Drutel et al8 afirmam que, em pacientes com doença auto-
imune da tireoide e em mulheres grávidas com anticorpo
anti-TPO, a suplementação de Se diminui os níveis de anti-
corpos antitireoidianos. Na TH, a suplementação de Se parece
potencializar a atividade das selenoproteínas, diminuindo
assim as reações inflamatórias locais, os níveis de anti-TPO,
e melhorando a morfologia da tireoide. Assim como Nordio e
Pajalich,33 que também observaram que a suplementação de
Se em pacientes com TH melhorou a inflamação, com a
diminuição do anti-TPO e do anticorpo anti-TG. Além disso,
Pizzulli e Ranjbar34 relatam que crianças com hipotireoi-
dismo e deficiência de Se apresentam melhora no metabo-
lismo da tireoide após a suplementação de selênio, com
melhora significativa de todos os sintomas clínicos. Para
Duntas e Benvenga,35 a adição de Se à administração de
levotiroxina pode ser útil em pacientes com baixa ingestão
de Se, bem como para aqueles com formas leves e em um
estágio inicial da TH.

A maioria desses estudos parece demonstrar que a defi-
ciência de Se está associada a uma maior prevalência de
doenças da tireoide, mas são necessários mais dados para
avaliar se o Se pode ser protetor contra o bócio multinodular
e tireoidite autoimune. Atualmente, não há recomendação
para suplementação de Se em pacientes com tireoidite
autoimune.25

Em relação à DG, a administração de Se pode ajudar a
promover o eutireoidismo, e parece ter um efeito benéfico no
desenvolvimento de orbitopatia pelo menos moderada ou
leve.8

ParaWanget al,36 a suplementação de Se pode aumentar o
efeito de drogas antitireoidianas em pacientes com DG
recorrente. E uma meta-análise37 mostrou que a suplemen-
tação de Se adjuvante pode melhorar a restauração do
eutireoidismo bioquímico e beneficiar pacientes com DG.
Mas os autores ressaltam que os resultados positivos devem
ser reproduzidos em estudos metodológicos maiores antes
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que o Se possa ser incluído emdiretrizes internacionais como
aprte do tratamento clínico padrão.

Por outro lado, em um estudo38 de suplementação cuida-
dosamente controlado, duplo-cego, controlado por placebo,
observou-se que uma dose diária adicional relevante de Se
não afetou positivamente o curso clínico e os parâmetros
sorológicos de pacientes com DG. Assim como Leo et al,39

que, ao avaliar uma coorte de pacientes com DG suficiente
para o Se, não identificaram um papel adjuvante do Se no
controle em curto prazo do hipertireoidismo, mas ressaltam
que ele pode ser benéfico no resultado em longo prazo do
tratamento antitireoidiano.

No que diz respeito a OG, um estudo40 controlado e
randomizado evidenciou que a administração de Se mel-
horou significativamente a qualidade de vida, reduziu o
envolvimento ocular, e retardou a progressão da doença
em pacientes com OG leve. Embora a evidência relativa aos
benefícios do Se na OG venha desse único estudo, uma
recomendação para o seu uso em casos leves foi incorporada
às diretrizes recentes do European Group On Graves’ Orbit-
opathy (EUGOGO).41

Por outro lado, o consumo de grandes quantidades de Se
pode desencadear efeitos adversos. Tem sido demonstrado
que a ingestão dietética diária de 300 µg de Se pode ter efeito
tóxico sobre o fator de crescimento semelhante à insulina
(FCI-1).42

O Se se encontra naturalmente nos alimentos de origem
animal, frutos do mar, carnes, fígado, rim, vegetais e cereais
integrais, bem como na castanha-do-brasil.43 No entanto, os
níveis de Se no organismo variam em todo o mundo, pois
dependem das características da população e de sua dieta e
área geográfica, principalmente da composição do solo.25,44

A selenocisteína, um análogo de Se do aminoácido cisteína, é
encontrada principalmente em alimentos de origem animal.
As formas inorgânicas (selenato e selenito) são os compo-
nentes dos suplementos alimentares, sendo metabolizadas
em selenocisteína e incorporadas em selenoenzimas.23,25

Ferreira et al45 avaliaram o teor de Se em alimentos con-
sumidos emdiferentes estados do Brasil, e constataramque os
ingredientes considerados alimentos básicos, como feijão,
farinha de trigo, arroz, farinha demandioca emilho, são fontes
pobres em Se, enquanto fontes animais, mais caras, eram
melhores.

A ingestão recomendada varia de 20 µg a 40 µg por dia na
infância, a55µgna idadeadulta; jágestantese lactantesdevem
ter sua ingestão aumentada para 60 µg e 70 µg, respectiva-
mente.23 Um estudos46 mostrou que o consumo de Se
na população brasileira varia entre 18,5 µg a 114,5 µg por
dia, principalmente de acordo com a região, sendo Mato
Grosso e São Paulo os estados com as menores concentrações
de Se no solo, e onde se constata maior deficiência alimentar
desse micronutriente.

A deficiência de Se pode surgir em condições especiais de
dietas alimentares, tais como em nutrição parenteral total
prolongada, dieta para fenilcetonúria, fibrose cística, ou pode
ser o resultado de uma alimentação desequilibrada em
crianças, idosos ou enfermos.7 Em dietas deficientes em Se,
os órgãos endócrinos e o cérebro são supridos preferencial-

mente, especialmente a tireoide, que retém o oligoelemento
de maneira muito eficiente.44

Zinco
O zinco (Zn) é um oligoelemento essencial para o homem,
e se encontra amplamente distribuído em todo o corpo,
mas em pequenas concentrações. O papel do Zn tem sido
cada vez mais ressaltado, e há progresso dos conheci-
mentos nos aspectos bioquímicos, imunológicos e clínicos.
A importância desse mineral foi demonstrada com a
descoberta de processos metabólicos, que envolvem esse
nutriente em diversas atividades enzimáticas. A sua defi-
ciência está relacionada a doenças que surgem geralmente
em função de deficiência alimentar, de presença de com-
postos quelantes nos alimentos, de distúrbios no processo
de absorção gastrointestinal, ou de aumento na excreção
urinária.47

O Zn tem um lugar importante entre os micronutrientes
necessários para o metabolismo da tireoide, além do Se e do
iodo.48 Um estudo49 mostrou que a deficiência de Zn está
associada à diminuição dos níveis de secreção de hormônios
da tireoide, afetando o metabolismo do corpo e a taxa
metabólica de repouso.48

Na conversão periférica de T4 a T3 regulada pelas deiodi-
nases tipo I e II, a primeira é uma enzimadependente de Se, e é
possível que a deiodinase tipo II seja umaproteína dependente
de Zn, ou, então, que necessite desse mineral como cofator no
processo de deiodinação.50 O Zn ainda parece ser necessário
para o receptor da T3 adotar sua confirmação biologicamente
ativa. Alguns dos efeitos da deficiência de Zn podem ser
devidos à perda de ZN do receptor da T3 e ao comprometi-
mento da ação da T3.27

A participação do Zn na conversão dos hormônios tire-
oidianos foi evidenciada por Nishiyama et al50 em 1994. Os
autores avaliaram o efeito da suplementação dietética com
Zn em pacientes com alterações no metabolismo dos hor-
mônios da tireoide, e os resultados obtidos indicaram
aumento nos níveis séricos de hormônios tireoidianos.

Os estados do Zn e dos níveis de hormônios tireoidianos
foram avaliados por Kandhro et al30 em amostras de 60
pacientes do sexo feminino e 72 pacientes do sexomasculino
com bócio, comparados com indivíduos saudáveis de ambos
os sexos, antes e após 6 meses de tratamento com a suple-
mentação de Zn. Os autores observaram que os estados do Zn
e dos níveis séricos de hormônios tireoidianos foram mel-
horados nos pacientes de ambos os sexos. Além disso, em
humanos, a suplementação de Zn restabeleceu a função
tireoidiana normal em pacientes com hipotireoidismo tra-
tados com anticonvulsivantes.51

Dois grupos de estudantes universitárias (ZD1 e ZD2) que
apresentavam deficiência de Zn receberam suplementos
com esse mineral. Ocorreu aumento das concentrações de
T3 no grupo ZD1, enquanto todas as concentrações de
hormônio da tireoide aumentaram no ZD2, e a taxa meta-
bólica de repouso aumentou em ambos os grupos. Assim,
conclui-se que a suplementação de ZN parece ter um efeito
favorável sobre os níveis de hormônio da tireóide, partic-
ularmente T3, e da taxa metabólica de repouso.52
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Sinha et al53 estudaram a correlação entre ZN e hipertir-
eoidismo, e encontraram que a deficiência de Zn pode
contribuir para o agravamento do hipertireoidismo. E,
segundo Khanam,49 o consumo de alta quantidade de Zn
pode contribuir para o desenvolvimento de hipertireoidismo
ou de DG, porque o Zn age como um estimulador para a
tireoide. Pacientes que sofrem de hipertireoidismo têm
maior quantidade de excreção urinária de Zn.

O indicador bioquímico mais utilizado para avaliar o
estado nutricional deste nutriente é a dosagem no plasma,
embora muitos autores não considerem este parâmetro
confiável de forma isolada, e sugerem a associação com
outros indicadores, como o Zn eritrocitário.47

As recomendações diárias de ingestão (RDI) do Zn são de
15mg/dia para homens adultos e 8mg/dia para mulheres
adultas, e esse nutriente pode ser encontrado em carnes e
pescados, comquantidades variandoentre4mge7,7mg/100 g,
e em castanhas e nozes, com concentrações de 2,1mg a 4,7mg/
100 g.54,55 Em algumas fases da vida, as necessidades deste
mineral são aumentadas, como na gestação, na infância, na
puberdade e na senilidade.47 A última POF, realizada em 2009,
revelou que os brasileiros comememcasamenos dametade da
quantidade de Zn ideal para uma alimentação saudável.56

Para suprir essas necessidades, as principais fontes ali-
mentares de Zn são carne bovina, pescados, carne de aves,
leite, queijos, frutos do mar, cereais de grãos integrais,
gérmen de trigo, feijões, nozes, amêndoas, castanhas e
semente de abóbora. Entretanto, a ingestão alimentar não
é garantia de utilização celular deste micronutriente, visto
que pode ocorrer interação química com outras substâncias,
como oxalato, fitatos, fibras e alguns minerais, prejudicando
a absorção. Os produtos animais geralmente são melhores
fontes de Zn, pois as fontes de origem vegetal contêm fitatos,
fibras e oxalatos que interferem de forma negativa no
aproveitamento deste mineral pelo organismo.47

Ferro
O ferro é um micronutriente fundamental para o homem, e
desempenhamuitas funções no organismo. É encontrado em
inúmeras proteínas, como as flavoproteínas e hemeproteí-
nas, e participa como componente essencial destas ou como
cofator de enzimas biológicas importantes. Entre as heme-
proteínasmais importantes estão as peroxidases, incluindo a
TPO, que participa das duas primeiras etapas da biossíntese
dos hormônios da tireoide, a oxidação do iodeto e ligação do
iodo ao resíduo tirosil da TG.57–59

A deficiência de ferro é o agravo nutricional mais preva-
lente no mundo, e baixos níveis de ferro no organismo vão,
portanto, diminuir a eficiência da TPO e, desta forma, afetar o
metabolismo dos hormônios tireoidianos.59 Assim, hipotir-
eoidismo e estados de deficiência de ferro estão fortemente
inter-relacionados. A estimativa do perfil de ferro pode ser
útil empacientes diagnosticados comhipotireoidismo, pois a
causa subjacente pode ser a deficiência de ferro associada.58

Estudos relataram a associação da função tireoidiana com
o estado do ferro. Shukla et al59 tentaram estabelecer a
associação entre o estado do ferro e o perfil tireoidiano em
uma população adulta, e observaram que os pacientes com

baixo nível do hormônio tireoidiano apresentam uma dis-
crepância em suas reservas corporais de ferro. No estudo de
Metwalley et al,60 verificou-se que crianças do Ensino Pri-
mário com anemia por deficiência de ferro estavam suscep-
tíveis a desenvolver hipotireoidismo subclínico. Da mesma
forma, Khatiwada et al4 encontraram alta prevalência de
disfunção tireoidiana, anemia e deficiência de ferro entre
crianças, e uma associação significativa entre o estado do
ferro e a função tireoidiana. Portanto, segundo os autores, a
deficiência de ferro parece estar associada à disfunção tire-
oidiana, particularmente o hipotireoidismo.

A ferritina é um indicador dos estoques de ferro no
organismo e, para alguns autores, existe alteração nos níveis
séricos de ferritina em pacientes com hipotireoidismo.59 Da
mesma forma, para Akhter et al,61 a ligação entre a T3 e
a regulação da expressão da ferritina sugere que existe uma
correlação positiva entre os níveis séricos de T4, T3 e ferritina,
indicando, assim, que a dosagem da ferritina sérica poderia
ser útil para a avaliação da ação do hormônio tireoidiano nos
tecidos periféricos.

Sachdeva et al3 observaram que os níveis de T4 foram
significativamente menores nos casos em comparação com
os controles, o que sugere que o esgotamento das reservas de
ferro pode diminuir os níveis séricos de T4. Os níveis de T3
também foram significativamente menores em indivíduos
com hipotireoidismo em comparação com controles saudá-
veis. Os autores sugerem, então, que uma diferença significa-
tivaentreosníveis deferritinadepacienteshipotireoideosede
controles saudáveis pode ser um reflexo de atividades anor-
mais de enzimas dependentes de ferro como a TPO, o que
prejudica o metabolismo dos hormônios tireoidianos. Além
disso, a medição da ferritina sérica antes e depois da terapia
comhormônio tireoidiano pode fornecer informações úteis no
diagnóstico da doença da tireoide.

Avaliando se a anemia responde adequadamente à ter-
apia com ferro oral em pacientes com com deficiência de
ferro coexistente com hipotireoidismo subclínico, dois
ensaios clínicos randomizados62,63 concluíram que a adição
de levotiroxina em pacientes com hipotireoidismo subclí-
nico e anemia por deficiência de ferro leva a um aumento
mais pronunciado da hemoglobina e da ferritina do que o
tratamento apenas com sais de ferro. Ou seja, para os
autores, o hipotireoidismo subclínico deve ser tratado em
pacientes com anemia ferropriva quando ambas as condi-
ções coexistem. Isso forneceria uma resposta terapêutica
desejada à reposição oral de ferro, e evitaria a terapia
ineficaz com ferro. No entanto, El-Masry et al64 revelaram
que o hipotireoidismo subclínico ou primário, entre crian-
ças que sofrem de anemia ferropriva moderada a grave, foi
reversível somente após a terapia oral de reposição de ferro,
sem necessidade de terapia de reposição da tireoide.

O primeiro estudo a apresentar um relato de que a
deficiência de ferro pode resultar em hipotireoidismo
durante o início da gravidez foi realizado por Li et al,65 que
recomendammonitoramento rotineiro da função tireoidiana
e suplementação adequada de ferro para gestantes com
deficiência dessemineral, a fimde evitar resultados adversos
na gravidez.

International Journal of Nutrology Vol. 12 No. 2/2019

Review Article | Artigo de Revisão58



No Brasil, a anemia por deficiência de ferro ainda é um
problema de saúde pública. O feijão e as carnes são as nossas
principais fontes. Embora alguns grupos ingiram a quanti-
dade recomendada, sua biodisponibilidade em dietas brasi-
leiras é baixa, girando em torno de 1% a 7%. A recomendação
atual de ingestão de ferro é de 8mg para homens e de 18mg
para mulheres em idade fértil.46

Conclusão

O iodo tem um papel importante na síntese de hormônios
tireoidianos.OSeéumcomponentedas enzimasdeiodases que
converte T4 em T3 e também protege a tireoide de danos
causados pelo excesso de H2O2 produzido durante a síntese
hormonal. O Zn também está envolvido na conversão do
hormônio T4 no hormônio T3 metabolicamente ativo. O baixo
teor de ferro, ou mais especificamente, baixa ferritina, é uma
das causas mais negligenciadas da baixa função da tireoide,
uma vez que o ferro é necessário para os estágios iniciais da
síntese do hormônio tireoidiano.

As deficiências desses elementos podem prejudicar a fun-
ção da tireoide. De maneira geral, a influência dos micro-
nutrientes na função tireoidiana revela a necessidade de mais
pesquisas, a fim de ampliar o conhecimento científico para
que, assim, sejam tomadasmedidas preventivas e terapêuticas
nas disfunções tireoidianas, comoobjetivo demanter umbom
funcionamento da tireoide.
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