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RESUMO

Introducido: A doenga de Graves (DG) ¢ a causa mais comum de hipertireoidismo
persistente em adultos, sendo uma condigdo autoimune mediada por anticorpos
estimuladores do receptor de TSH (TRAb). Objetivo: O presente estudo consiste em uma
revisdo sistematica focada na comparagao dos desfechos clinicos entre a tireoidectomia e a
terapia com iodo radioativo (RAI) como tratamentos definitivos, avaliando eficacia na
remissdo, taxas de complicagdes e tendéncias de indicagdo. Metodologia: A metodologia
seguiu o protocolo PRISMA, analisando ensaios clinicos e estudos de coorte publicados
entre 2018 e 2026. Resultados e Discussiao: Os resultados indicam que a tireoidectomia
total apresenta taxas de sucesso significativamente superiores ao iodo radioativo, com
menores indices de recidiva. No RAI, o volume glandular e os titulos de anticorpos
funcionam como preditores de insucesso. Embora a cirurgia acarrete riscos como
hipocalcemia transitoria, ela evita o agravamento da oftalmopatia, complicagdo comum na
radioterapia. Observou-se um declinio histérico na prescricdo de iodo em virtude da
eficacia imediata e previsivel da cirurgia. Considerag¢des Finais: Conclui-se que a
tireoidectomia € a opcao definitiva de maior eficacia resolutiva, especialmente em bocios
volumosos ou pacientes com orbitopatia ativa, exigindo, contudo, alta pericia técnica da
equipe cirurgica.

Palavras-chave: Doencga de Graves; Tireoidectomia; lodo Radioativo; Hipertireoidismo;
Desfechos Clinicos.

ABSTRACT

Introduction: Graves' disease (GD) is the most common cause of persistent hyperthyroidism
in adults, being an autoimmune condition mediated by TSH receptor stimulating antibodies
(TRAD). Objective: This study consists of a systematic review focused on comparing clinical
outcomes between thyroidectomy and radioactive iodine therapy (RAI) as definitive
treatments, evaluating remission efficacy, complication rates, and indication trends.
Methodology: The methodology followed the PRISMA protocol, analyzing clinical trials and
cohort studies published between 2018 and 2026. Results and Discussion: The results indicate
that total thyroidectomy presents significantly higher success rates than radioactive iodine,
with lower recurrence rates. In RAI, glandular volume and antibody titers act as predictors of
failure. Although surgery carries risks such as transient hypocalcemia, it avoids the worsening
of ophthalmopathy, a common complication in radiotherapy. A historical decline in iodine
prescription was observed due to the immediate and predictable efficacy of surgery. Final
Considerations: It is concluded that thyroidectomy is the definitive option with the highest
resolution efficacy, especially in large goiters or patients with active orbitopathy, requiring,
however, high technical expertise from the surgical team.

Keywords: Graves' Disease; Thyroidectomy; Radioactive lodine; Hyperthyroidism; Clinical
Outcomes.

INTRODUCAO

A doenga de Graves (DG) ¢ amplamente reconhecida como a etiologia predominante
de hipertireoidismo primario, apresentando uma prevaléncia global estimada entre 1% e
1,5% da populagdo mundial. Como uma desordem autoimune sistémica, sua fisiopatologia

envolve a producao de imunoglobulinas estimuladoras da tireoide (TSI) que agem como



agonistas no receptor do hormoénio estimulante da tireoide (TSH), gerando uma secregdo
desregulada de tiroxina e tri-iodotironina. De acordo com Fanning et al. (2018), embora a
patologia possa ocorrer em qualquer idade, ela ¢ diagnosticada com maior frequéncia em
mulheres na faixa entre 40 e 60 anos. O estado de tireotoxicose cronica impde graves
repercussoes metabolicas e aumenta substancialmente a morbidade cardiovascular se ndo
houver um controle definitivo eficaz (SALMAN et al., 2024).0 arsenal terapéutico para o
manejo da DG envolve tradicionalmente trés vertentes: drogas antitireoidianas (ATD), o
iodo radioativo (RAI) e a intervengdo cirirgica por meio da tireoidectomia (SALMAN et al.,
2024). Segundo Fanning et al. (2018), o iodo-131 tem sido utilizado como uma terapia de
segunda linha segura para doengas recidivantes, promovendo a ablacdo tecidual por meio da
emissdo de particulas beta que causam necrose e fibrose glandular. Contudo, a escolha da
terapia de primeira linha tem sido objeto de intenso debate na endocrinologia global, com
preferéncias geograficas distintas que refletem tanto tradicdes clinicas quanto
disponibilidades tecnolédgicas (SILVA et al., 2026).

Historicamente, o uso do iodo radioativo foi a modalidade dominante por décadas nos
Estados Unidos, devido a praticidade e ao baixo custo inicial em comparagdo a cirurgia
(SILVA et al., 2026). No entanto, Silva et al. (2026) reportam um declinio dramatico na
utilizacdo do RAI em centros hospitalares, com as prescri¢cdes caindo de 64% para apenas
14,6% ao longo das ultimas duas décadas. Este fenomeno sugere que o "péndulo terapéutico"
estd voltando em favor da cirurgia e do uso prolongado de ATDs, impulsionado por
evidéncias de maior seguranga cirurgica e preocupagdes com a recorréncia da tireotoxicose
pos-radiagao (SILVA et al., 2026).

A tireoidectomia total destaca-se como o tratamento definitivo de maior rapidez na
resolugdo da tireotoxicose, sendo indicada prioritariamente em casos de bdcio volumoso,
suspeita de malignidade associada ou orbitopatia de Graves moderada a severa. Conforme
ressaltado por Graves e Campbell (2022), a proficiéncia e experiéncia da equipe cirurgica
em centros de alto volume sdo fundamentais, visto que a glandula tireoide na DG ¢
notoriamente hipervascularizada e fridvel, aumentando o risco de complicagdes
hemorragicas e lesdes em glandulas paratireoides. A implementacdo de tecnologias
hemostaticas avancadas e da monitorizagdo nervosa intraoperatoria tem modificado o perfil
de seguranca desse procedimento (CIRIOTTO et al., 2026).

Apesar da eficacia do iodo radioativo, a literatura aponta que cerca de 15% a 25% dos
pacientes permanecem hipertireoidianos apds uma dose unica, necessitando de tratamentos

subsequentes. Fanning et al. (2018) identificaram que titulos elevados de TRADb no



diagnostico sdo preditores independentes de falha terapéutica no RAI Além disso, a radiag@o
¢ um fator de risco estabelecido para o agravamento da oftalmopatia em aproximadamente
20% dos casos, o que restringe sua aplica¢do clinica (SALMAN et al., 2024). Diante da
evolucdo dos protocolos e da disponibilidade de novos dados, este estudo objetiva realizar
uma revisao sistematica comparativa entre a tireoidectomia e o iodo radioativo, focando em
eficacia resolutiva e seguranga a longo prazo (IWANAGA et al., 2025; SALMAN et al.,
2024).

METODOLOGIA

A presente investigacdo cientifica fundamenta-se em uma revisdo sistematica da
literatura, estruturada rigorosamente sob os preceitos de qualidade e transparéncia
estabelecidos pelo protocolo internacional PRISMA (Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analyses). O estudo buscou responder a seguinte
problematica central: "Quais sdo as divergéncias significativas nos desfechos clinicos, taxas
de remissdo e incidéncia de complicacdes entre a tireoidectomia e o iodo radioativo no
tratamento definitivo da doenca de Graves no cenario assistencial contemporaneo?".

A coleta de dados foi realizada mediante buscas exaustivas em portais de indexagao
cientifica reconhecidos, incluindo Medline (via PubMed), Lilacs e SciELO. O recorte
temporal definido para a selecdo compreendeu publicagdes datadas entre janeiro de 2016 e
abril de 2026, visando capturar as evidéncias epidemioldgicas mais atuais € os avangos em
tecnologias cirtrgicas e diagndsticas por imagem. A estratégia de busca operacionalizou-
se pela combinagdo logica de descritores controlados (MeSH e DeCS) e termos livres em
portugués e inglés: ("Graves Disease" OR "Hyperthyroidism") AND ("Thyroidectomy" OR
"Surgery") AND ("Radioactive lodine" OR "Radioiodine") AND ("Outcomes" OR
"Success Rate").

Para a composi¢dao do corpus de andlise, foram definidos critérios de inclusao
rigorosos que priorizaram: ensaios clinicos randomizados, revisdes sistematicas com meta-
analise, estudos de coorte prospectivos e retrospectivos com amostras representativas e
consensos de diretrizes internacionais. Foram selecionados trabalhos que trouxessem dados
quantitativos comparativos sobre taxas de falha terapéutica, incidéncia de hipocalcemia
definitiva, lesdo do nervo laringeo, agravamento da oftalmopatia e impacto em gestantes e

fetos.



Os critérios de exclusdo descartaram relatos de caso isolados, editoriais, cartas ao
editor, estudos puramente experimentais (in vitro ou animais) e artigos que abordassem o
bocio multinodular toxico sem discriminar os dados especificos para a doenga de Graves.
O processo de selecdo dos artigos identificou inicialmente 155 registros potenciais. Apos a
remog¢ao manual de 42 duplicatas e triagem criteriosa por titulo e resumo, 32 artigos foram
selecionados para leitura integral do texto por apresentarem conformidade tematica direta.
Ao final da aplica¢do rigorosa dos critérios de inclusdo e da avaliacdo da qualidade
metodoldgica, 7 artigos fundamentais foram finalizados para compor a discussdo central

desta revisao.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A analise sistematica das evidéncias revela disparidades criticas na eficacia resolutiva
das modalidades definitivas para a doenga de Graves. Salman et al. (2024), por meio de uma
meta-analise robusta abrangendo 16 estudos e mais de 8.000 pacientes, confirmaram que o
grupo submetido a cirurgia apresenta taxas de falha terapéutica substancialmente menores
em comparagdo ao grupo RAI (3,1% vs. 12,7%). Essa superioridade cirirgica ¢
fundamentada na remog¢ao mecanica imediata de todo o tecido glandular, eliminando a massa
de receptores de TSH e a fonte de secrecdo hormonal descontrolada de forma definitiva
(SALMAN et al., 2024). Em contraste, no tratamento com iodo radioativo, a remissao com
dose tnica ocorre em cerca de 79,3% dos casos, evidenciando que uma parcela significativa
ainda necessita de intervengdes subsequentes devido a persisténcia da tireotoxicose
(FANNING et al., 2018).

Fatores imunes e anatdomicos atuam como preditores cruciais para o sucesso do
tratamento radioterapico. Fanning et al. (2018) identificaram que pacientes que ndo atingem
a remissdo com a primeira dose de I-131 apresentam titulos de TRAD significativamente
mais elevados no momento do diagnoéstico inicial. De forma analoga, Iwanaga et al. (2025)
identificaram, por meio de analise multivariada, que o volume tireoidiano aumentado (mair
ou igual que 98,7 ml) é um fator preditivo independente para o insucesso do RAIL. Um dado
inovador apontado por Iwanaga et al. (2025) refere-se ao uso da atenuagdo por tomografia
computadorizada: glandulas com menores valores de Hounsfield tendem a responder mais
rapidamente ao iodo, sugerindo que a densidade tecidual e a concentracdo intrinseca de iodo

influenciam a cinética da destruicdo celular induzida pela radiacdo (IWANAGA et al., 2025).



No ambito da seguranga cirurgica, a discussao sobre o preparo pré-operatorio classico
com solu¢do de Lugol ganhou novos contornos. Ciriotto et al. (2026) avaliaram o impacto
da medica¢ao com Lugol em 100 pacientes submetidos a tireoidectomia total e concluiram
que seu uso rotineiro pode ndo ser mais obrigatdrio com as técnicas modernas de hemostasia.
O estudo demonstrou que ndo houve diferengas estatisticamente significativas no tempo
operatdrio ou na taxa de hemorragia pos-operatdria entre os grupos preparados ou ndo com
Lugol (CIRIOTTO et al., 2026). No entanto, as complicagdes cirtirgicas permanecem uma
preocupacao: a hipocalcemia transitoria afeta entre 15,8% e 18,1% dos pacientes, enquanto
lesdes permanentes de nervo laringeo recorrente sdo mantidas abaixo de 2,5% em maos
experientes (SALMAN et al., 2024; CIRIOTTO et al., 2026).

O impacto na oftalmopatia de Graves constitui um dos desfechos mais desfavoraveis
para a terapia radioterapica. Salman et al. (2024) evidenciaram que o iodo radioativo ¢ a
principal modalidade indutora de agravamento ou desenvolvimento de novo da oftalmopatia,
ocorrendo em cerca de 6% dos pacientes contra 80,5% das complicacdes do grupo RAI sendo
relacionadas a visdo. Em contraste, a tireoidectomia total ndo exacerba os sintomas oculares
e ¢ frequentemente indicada para estabilizar o quadro imunolégico em portadores de doenca
ocular ativa (SALMAN et al., 2024). Fanning et al. (2018) notaram que mesmo pacientes
com orbitopatia inativa no momento da radioterapia podem sofrer flares inflamatorios
graves, exigindo vigilancia estreita nos primeiros seis meses (FANNING et al., 2018).

A andlise de populagdes especificas, particularmente gestantes ou mulheres em
planejamento gestacional, trouxe dados cruciais sobre a seguranca biologica das terapias.
Hosoda et al. (2025) demonstraram que a realizagdo prévia de tireoidectomia ou RAI
materno ndo elimina o risco de doenga de Graves fetal. O estudo revelou que titulos de
anticorpos TRADb podem persistir no soro materno mesmo apos a ablagdo ou remocgao da
glandula e, ao atravessarem a barreira placentaria, induzem a DG fetal em 17,7% dos casos
analisados (HOSODA et al., 2025). Hosoda et al. (2025) estabeleceram que um valor de
TRAb maior ou igual que 10,2 IU/L na 20® semana gestacional ¢ um preditor robusto de
risco para o feto, exigindo monitoramento ultrassonografico fetal rigoroso.

A longo prazo, a mortalidade e a morbidade sistémica também favorecem a
abordagem cirurgica em determinados perfis. Estudos compilados apontam para uma
mortalidade por todas as causas e morbidade cardiovascular superior no grupo RAI em
comparag¢do ao cirurgico (SALMAN et al., 2024). A radiag¢do beta pode acelerar processos
ateroscleroticos sist€émicos e induzir a formagdo de espécies reativas de oxigénio,

contribuindo para desfechos isquémicos desfavoraveis. Silva et al. (2026) refor¢am que essa



preocupacdo cardiovascular, somada a eficacia superior e imediata da cirurgia, tem
impulsionado o declinio histérico de duas décadas na prescri¢do do iodo como terapia de
escolha em centros especializados (SILVA et al., 2026).

A rapidez com que o risco sist€émico se manifesta apos o tratamento exige vigilancia
laboratorial precoce. Segundo Fanning et al. (2018), cerca de 8,6% dos pacientes submetidos
ao iodo desenvolvem um flare clinico de hipertireoidismo transitério nos primeiros meses
poOs-dose, o que demanda monitoramento frequente até a normalizagdo. Em contrapartida, a
tireoidectomia elimina o estado tireotdxico em poucas horas, permitindo o inicio imediato
da terapia de reposicao com levotiroxina (SALMAN et al., 2024). Graves e Campbell (2022)
advertem que glandulas volumosas impdem um risco de sangramento 75% menor quando
operadas por cirurgides com vasta proficiéncia em tecnologias hemostaticas avangadas
(GRAVES; CAMPBELL, 2022).

Por fim, a sintese das evidéncias reafirma que o olho e o sistema cardiovascular
funcionam como sentinelas da integridade vascular do organismo humano. O insucesso no
controle da DG ndo ¢ apenas um evento endocrino, mas um fator de risco para danos
organicos permanentes (SALMAN et al., 2024). Portanto, a integragdo sistematica entre o
exame ocular clinico, a volumetria glandular e a investiga¢do do perfil imune materno ¢ o
fator determinante que garante a sobrevivéncia e a manutencao da qualidade de vida dos
pacientes submetidos ao tratamento definitivo da doenca de Graves (SILVA et al., 2026;

HOSODA et al., 2025).

CONSIDERACOES FINAIS

A revisdao sistematica das evidéncias cientificas produzidas entre 2018 e 2026
consolidou a tireoidectomia total como a modalidade definitiva de maior eficicia resolutiva
para o tratamento da doenca de Graves. O procedimento cirurgico apresentou taxas de insucesso
significativamente menores e controle imediato da tireotoxicose, além de proteger a integridade
ocular ao evitar o agravamento inflamatério intrinseco a terapia com iodo radioativo.

Observou-se um nitido declinio no uso do iodo radioativo nas ultimas décadas, reflexo
das evidéncias que apontam para riscos cardiovasculares aumentados a longo prazo e limitagdes
impostas por glandulas volumosas. Por outro lado, a cirurgia tornou-se mais segura e rapida
com o advento de novas monitorizagdes nervosas, permitindo que preparos tradicionais como

o Lugol sejam considerados opcionais na pratica assistencial moderna.



Conclui-se que o manejo da DG deve ser individualizado e multidisciplinar. A cirurgia deve ser
priorizada em pacientes com orbitopatia ativa, bdcios de grande volume ou necessidade de
controle hormonal célere. No entanto, ¢ fundamental manter o monitoramento de anticorpos em
mulheres em idade fértil para mitigar riscos fetais, independentemente do tratamento escolhido.
A coordenagdo entre endocrinologia e cirurgia ¢ o fator determinante para a restauragcdo da

saude e qualidade de vida dos pacientes.
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