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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: Avaliar a prevalência 
de depressão e déficit cognitivo em pacientes com hipoti-
reoidismo subclínico e comparar com a prevalência em eu-
tireoideos e hipotireoideos em tratamento, que tivessem os 
níveis de TSH dentro dos valores de referência. 
MÉTODO: Estudo transversal, por análise de prontuários 
de pacientes em tratamento no setor de Geriatria e Geronto-
logia do Hospital do Servidor Público Municipal (HSPM), 
com dosagem de TSH, T4 livre, resultados de Mini-Exame 
do Estado Mental (MEEM) e Escala de Depressão Geriá
trica (GDS-15). Realizou-se análise descritiva das variá-
veis sócio-demográficas e clínicas, teste do Qui-quadrado 
para avaliação da associação entre sintomas cognitivos e 
disfunção tireoidiana, Análise de Variância por postos de 
Kruskal-Wallis para a comparação da idade, escolaridade, 
MEEM e GDS-15. 
RESULTADOS: A amostra foi composta por 37 mulheres 
e 9 homens com média de idade de 74 anos, sendo 26,1% 
com hipotireoidismo em tratamento, 32,6% com hipotireoi-
dismo subclínico e 41,3% eutireoideos. A média do MEEM 
não variou de modo significativo nos 3 grupos avaliados (p 
= 0,093). A prevalência de sintomas depressivos pelo GDS-
15 não variou significativamente nos três grupos avaliados 
(p = 0,586 e p = 0,984, respectivamente). 

Comparação de função cognitiva e depressão em pacientes 
hipotireoideos subclínicos com eutiroideos e hipotireoideos em 
tratamento, acima de 65 anos*

Comparison of cognitive function and depression among patients over 65 years in 
subclinical hypothyroidism, euthyroidism and hypotyroidism in treatment. 

Manuhela Cintra de Freitas1, Alessandro Gonçalves Campolina2, Ricardo Luis Ribeiro3, Fábio Takashi Kitadai4

*Recebido do Hospital do Servidor Público Municipal (HSPM), Serviço de Geriatria e Gerontologia, São Paulo, SP.

Artigo Original

1. Médica Geriatra
2. Médico Geriatra, Mestre em Ciências pela UNIFESP
3. Médico Pediatra, Mestre em Saúde Materno Infantil pela UNISA
4. Médico Geriatra, Mestre em Reumatologia e Doutor em Ciên-
cias pela UNIFESP.

Apresentado em 19 de dezembro de 2008.
Aceito para publicação em 27 de fevereiro de 2009.

Endereço para correspondência: 
Dr. Alessandro Gonçalves Campolina
Hospital do Servidor Público Municipal (HSPM)
Serviço de Geriatria e Gerontologia
Rua Castro Alves, 60 - Aclimação 
01532-001 São Paulo, SP. 
Fones: (11) 3208-2211 - 8263-6376
E-mail: alecampolina@gmail.com 

© Sociedade Brasileira de Clínica Médica

CONCLUSÃO: As prevalências de depressão e déficit cog-
nitivo não se mostraram diferentes em pacientes idosos com 
eutiroidismo, hipotiroidismo subclínico ou hipotiroidismo 
em tratamento com níveis de TSH dentro dos valores de 
referência.
Descritores: Cognição, Depressão, Hipotireoidismo, Idoso.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: To assess the prev-
alence of depression and cognitive deficit in patients with 
subclinical hypothyroidism and compare with the preva-
lence in euthyroidism and hypothyroidism in treatment that 
had levels of TSH within the reference values. 
METHOD: Cross-sectional study, analysis of records of pa-
tients undergoing treatment in the sector of Geriatrics and 
Gerontology of the Hospital do Servidor Público Municipal 
(HSPM), with dosage of TSH, free T4, results of MMSE and 
GDS-15. Descriptive analysis of socio-demographic clinical 
variables, the Chi-square test to evaluate the association be-
tween cognitive symptoms and thyroid dysfunction, Analysis 
of Variance, made by the Kruskal-Wallis, for comparison of 
age, education, MMSE and GDS-15. 
RESULTS: The sample was composed by 37 women and 9 
men with an average age of 74 years, and 26.1% with hypo-
thyroidism in treatment, 32.6% with subclinical hypothy-
roidism and 41.3% in euthyroidism. The average MMSE 
did not change in any significant way in the 3 groups evalu-
ated (p = 0.093). The prevalence of depressive symptoms 
by GDS-15 did not change significantly in the 3 groups 
evaluated (p = 0.586, p = 0.984, respectively). 
CONCLUSION: The prevalence of depression and cogni-
tive deficit was not different in older individuals in euthy-
roidism, subclinical hypothyroidism or hypothyroidism, 
with TSH within the reference values.
Keywords: Cognition, Depression, Elderly, Hypothyroidism.

INTRODUÇÃO

A relação entre disfunção tireoideana e doenças psiquiátri-
cas é conhecida há quatro séculos, sendo que os pacientes 
com anormalidades da glândula tireóide podem apresentar 
alterações do humor e da cognição, como a depressão e as 
demências1,2. 
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A incidência do hipotireoidismo aumenta a partir dos 60 
anos, com frequência que varia de 0,5% a 5% nos casos de 
hipotireoidismo franco e de 15% a 20% nos casos de hipo-
tireoidismo subclínico, sendo mais frequente em indivíduos 
do sexo feminino e na raça branca1.
A apresentação clínica do hipotireoidismo nos indivíduos 
idosos é atípica e sintomas neuropsiquiátricos, como de-
pressão e déficit cognitivo, podem ocorrer em aproximada-
mente 60% dos pacientes3.
O hipotireoidismo é considerado causa comum de demên-
cia reversível2, que quando tratado adequadamente pode-
se reverter o quadro de déficit cognitivo3.
A associação de depressão com hipotireoidismo franco é des-
crita na literatura científica, mas o mesmo não ocorre em rela-
ção ao hipotireoidismo subclínico. Entretanto, vários estudos 
indicam uma provável relação entre esta condição clínica e alte-
rações psiquiátricas, embora ainda existam controvérsias2. 
O hipotireoidismo subclínico é um transtorno que se apre-
senta em qualquer etapa da vida, sendo a frequência maior 
na terceira idade. 
Ainda que na sua maioria o hipotireoidismo subclínico seja 
assintomático, existem pacientes que referem ao menos um 
sintoma do hipotireoidismo franco. O tratamento medica-
mentoso ou expectante é a terapêutica recomendada, ainda 
que não exista consenso internacional6. 
O hipotireoidismo subclínico é definido como a elevação 
da tireotrofina (TSH) associada a níveis séricos normais de 
tiroxina (T4) e triiodotironina (T3)

2. Estudos atuais têm au-
mentado as evidências que sugerem que o hipotireoidismo 
subclínico possa ser um fator predisponente para depres-
são, déficit cognitivo e demência4.
O diagnóstico de depressão é feito a partir do quadro clíni-
co do paciente, sendo que um dos testes mais utilizados na 
literatura para a sua triagem é a Escala de Depressão Ge-
riátrica (GDS-15), que é validada para a população idosa7. 
A avaliação cognitiva feita com o Mini-Exame do Estado 
Mental (MEEM)8, também é um importante instrumento 
de rastreio aplicado na avaliação de idosos9.
O tratamento do hipotireoidismo é feito com levotiroxina. 
A dose inicial nos idosos é de 25 µg/dia. A dose é ajustada 
com base nos níveis de TSH e o objetivo do tratamento é o 
nível de TSH dentro dos limites da normalidade, idealmen-
te na metade inferior da faixa de referencia10. 
Na maioria dos estudos, a prevalência de depressão tem 
sido maior nos indivíduos com hipotireoidismo subclíni-
co, quando comparados com eutireoideos11-15. Apenas um 
estudo encontrou diferença significativa da incidência de 
depressão entre estes mesmos grupos de pacientes16. 
Já em relação à prevalência de depressão no hipotireoidis-
mo franco: alguns autores encontraram maior prevalência 
nos pacientes hipotireoideos17,18, enquanto outros não en-
contraram diferença significativa19. 
Já a melhora da função cognitiva após tratamento com levoti-
roxina, amplamente estudada, tem resultados contraditórios. 
Alguns autores observaram melhora20-25, enquanto outros não 
encontraram diferença nas avaliações após tratamento26-28. 
Eskelinen e col. estudaram a incidência de depressão e défi-
cit cognitivo em hipotireoideos em tratamento e comparou 

com indivíduos sem problema de tireóide, não encontrando 
diferença entre os grupos29. 
O presente estudo teve por objetivo avaliar a prevalência de 
depressão e déficit cognitivo entre os pacientes hipotireoi-
deos subclínicos e comparar com a prevalência em eutireoi-
deos e hipotireoideos em tratamento que tenham níveis de 
TSH dentro dos valores de referência.

MÉTODO

Trata-se de estudo transversal, realizado no setor de Geria-
tria e Gerontologia, composto por pacientes, regularmente 
matriculados, no Hospital do Servidor Público Municipal de 
São Paulo (HSPM), no período de julho a outubro de 2007. 
Foram incluídos os pacientes que tivessem uma dosagem 
de TSH sérico, T4 livre e diagnóstico ou não de hipotireoi-
dismo, resultado de MEEM e GDS-15 no prontuário. 
Foram selecionados 46 pacientes ambulatoriais, sendo os 
dados clínicos e sócio-demográficos levantados a partir de 
revisão de prontuário. A amostra foi composta por 37 mu-
lheres e 9 homens com média de idade de 74 anos (idade 
mínima para inclusão de 65 anos). Todos assinaram Termo 
de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) aprovado 
pelo Comitê de Ética em Pesquisa do HSPM, no retorno em 
consulta rotineira de 3 em 3 meses, conforme protocolo de 
atendimento do ambulatório de Geriatria e Gerontologia.
Os pacientes foram divididos em três grupos. O grupo 1 = 
12 pacientes com hipotireoidismo tratado, com TSH entre 
0,4 e 4 mUI/mL pelo método da quimioluminescência e T4 
livre dentro da faixa da normalidade (0,8 e 1,9 ng/dL pelo 
método da quimioluminescência) em uso de levotiroxina. 
O grupo 2 = 15 pacientes com hipotireoidismo subclínico, 
com TSH maior que 4 mUI/mL pelo método da quimiolu-
minescência30 e T4 livre dentro da faixa de normalidade. E 
o grupo 3 = 19 pacientes eutireoideos (sem doença tireoide-
ana), portanto não faziam uso de levotiroxina e tinham os 
níveis de TSH dentro dos valores de referência (entre 0,4 e 4 
mUI/mL pelo método da quimioluminescência)30.

Instrumentos de avaliação
1. Avaliação de déficit cognitivo: todos foram submetidos 
ao MEEM durante as consultas de rotina no setor de Ge-
riatria e Gerontologia. O MEEM avalia orientação tempo-
ral e espacial, memória imediata, atenção e cálculo, evoca-
ção e linguagem. Pode variar de 0 a 30 pontos e é altamente 
influenciado pelo nível de escolaridade. As notas de corte 
por escolaridade são: 20 (para analfabetos); 25 (para 1 a 
4 anos); 26 (de 5 a 8 anos); 28 (de 9 a 11 anos) e 29 (para 
indivíduos com escolaridade superior a 11 anos)9.
2. Avaliação de depressão: os pacientes foram submeti-
dos à escala de depressão geriátrica (GDS-15) durante 
as consultas de rotina. O escore podia variar de 0 a 15 
pontos e quando acima de 5 pontos era sugestivo de de-
pressão7.
3. Avaliação laboratorial: a dosagem de T4 livre e TSH sé-
ricos foram realizadas pelo método de quimioluminescên-
cia30-32, solicitados durante as consultas de rotina no setor 
de Geriatria e Gerontologia.
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Análise estatística
Os resultados foram compilados no programa Excel do 
pacote Office da Microsoft®. Os cálculos estatísticos fo-
ram feitos no programa SigmaStat. Fez-se um resumo 
estatístico do nível de TSH para os 3 grupos separada-
mente. Para a associação entre presença ou ausência de 
déficit cognitivo entre os 3 grupos utilizou-se o teste do 
Qui-quadrado33. Para a comparação da idade, escolari-
dade, MEEM e GDS entre os três grupos utilizaram-se 
a Análise de Variância por postos de Kruskal-Wallis33. 
Considerou-se risco α ≤ 0,05 ou 5% para a rejeição da hi-
pótese de nulidade. 

RESULTADOS

A tabela 1 mostra a maior frequência de indivíduos do sexo 
feminino e a maior frequência de indivíduos pertencentes 
ao grupo III (eutiroidismo) na amostra. 
A tabela 2 mostra a proximidade das médias de idade dos 
indivíduos dos 3 grupos.
A tabela 3 mostra a variação significativa do nível de esco-
laridade dos indivíduos pertencentes aos 3 grupos avaliados 
(p = 0,042), com os indivíduos do grupo 1 apresentando os 
níveis mais altos de escolaridade.
A tabela 4 mostra que os resultados dos MEEM dos indi-
víduos dos 3 grupos não variaram de modo significativo 
(p = 0,093). Os pacientes do grupo 2 (hipotireoidismo em 
tratamento) apresentaram um MEEM médio de 26,3, os do 
grupo II (hipotireoidismo subclínico) de 23,6 e os do grupo 
3 (eutireoidismo) de 23,9.
A tabela 5 mostra que com relação a presença de déficit cogniti-
vo não houve variação nos três grupos avaliados (p = 0,586).
A tabela 6 mostra que o GDS-15 também não variou nos 
três grupos avaliados (p = 0,984).
A associação da presença ou ausência de sintomas depressi-
vos entre os grupos 1, 2 e 3 não foi possível de ser analisada.

Tabela 1 – Distribuição por sexo dos pacientes dos três grupos 
estudados.

Grupos Sexo
Feminino % Masculino % Total %

1 11 29,7 1 11,1 12 26,1
2 12 32.4 3 33,3 15 32,6
3 14 37,8 5 55,6 18 41,3
Total 37 100,0 9 100,0 46 100,00

Grupo 1 = hipotireoidismo em tratamento; Grupo 2 = hipotireoidismo 
subclínico; Grupo 3 = eutireoidismo.

Tabela 2 - Comparação das idades entre os grupos estudados.

Idade Grupos
1 2 3 Total

Média 71,2 74,2 76,7 74,4
Mediana 70,5 70,0 77,0 72,0
Amplitude de variação 9 25 20 15
Nº de pacientes 12 15 19 46

Grupo 1 = hipotireoidismo em tratamento; Grupo 2 = hipotireoidismo 
subclínico; Grupo 3 = eutireoidismo.
Teste do Qui-quadrado = 3,554
Valor de p = 0,169

Tabela 3 – Comparação da escolaridade (em anos) entre os grupos 
estudados.

Escolaridade Grupos
1 2 3 Total

Média 6,4 4,4 3,6 4,6
Mediana 4,5 4,0 3,0 4,0
Amplitude de variação 9 18 11 18
Nº de pacientes 12 15 19 46

Grupo 1 = hipotireoidismo em tratamento; Grupo 2 = hipotireoidismo 
subclínico; Grupo 3 = eutireoidismo.
Teste do Qui-quadrado = 6,346
Valor de p = 0,042
Grupo 1 > Grupos 2 e 3.

Tabela 4 – Comparação do MEEM entre os grupos estudados. 

MEEM Grupos
1 2 3 Total

Média 26,3 23,6 23,9 24,4
Mediana 26,5 24,0 24,0 25,0
Amplitude de Variação 6 11 14 14
Nº de pacientes 12 15 19 46

Grupo 1 = hipotireoidismo em tratamento; Grupo 2 = hipotireoidismo 
subclínico; Grupo 3 = eutireoidismo; MEEM = Mini-Exame do Estado 
Mental.
Teste do Qui-quadrado = 4,759
Valor de p = 0,093

Tabela 5 – Associação da presença ou ausência de déficit cognitivo 
entre os grupos estudados.

Grupos Déficit Cognitivo
Sim % Não % Total %

1 5 20,0 7 33,3 12 26,1
2 9 36,0 6 28,6 15 32,6
3 11 44,0 8 38,1 19 41,3
Total 25 100,0 21 100,0 46 100,0

Grupo 1 = hipotireoidismo em tratamento; Grupo 2 = hipotireoidismo 
subclínico; Grupo 3 = eutireoidismo.
Teste Qui-quadrado = 1,067
Valor de p = 0,586

Tabela 6 – Comparação do GDS-15 entre os Grupos Estudados.

GDS-15 Grupos
1 2 3 Total

Média 4,8 5,5 5,2 5,2
Mediana 4,0 4,0 4,0 4,0
Amplitude de variação 11 14 14 14
Nº de pacientes 12 15 19 46

Grupo 1 = hipotireoidismo em tratamento; Grupo 2 = hipotireoidismo 
subclínico; Grupo 3 = eutireoidismo; GDS-15 = Escala de Depressão Ge-
riátrica.
Teste Qui-quadrado = 0,032
Valor de p = 0,984

DISCUSSÃO

Vários estudos revelam o aumento da prevalência de hi-
potireoidismo ou hipotireoidismo subclínico em mulheres 
com avançar da idade34.
O envelhecimento da população acompanhado da solidão 
em idosos facilita o aparecimento da depressão. Esta doença 
é provavelmente a principal causa de sofrimento do idoso e 
ocorre diminuição considerável na qualidade de vida35. 
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Apesar de na literatura o hipotireoidismo estar classica-
mente associado a distúrbios do humor, na prática clínica 
nem sempre esse fato recebe a devida atenção36. 
A depressão é uma das principais síndromes geriátricas. É 
uma doença crônica ou recorrente que tem consequências 
devastadoras no idoso. A prevalência difere segundo o méto-
do e a referência utilizada, mas pode ser de 10% a 27% 35. 
Chueire, Romaldini e Ward observaram que depressão foi 
mais frequente entre indivíduos com hipotireoidismo subclí-
nico que entre indivíduos com hipotireoidismo clínico trata-
do. Hipotireoidismo subclínico aumentou o risco para um 
paciente apresentar depressão em mais de quatro vezes11. 
Oliveira e col. verificaram que 12,8% dos pacientes hipoti-
reoideos apresentavam diagnóstico de depressão estabeleci-
do por especialista36.
Apolinário e col. constataram que os pacientes com hipo-
tireoidismo subclínico, comparados com indivíduos nor-
mais, evidenciaram um aumento estatisticamente significa-
tivo dos sintomas depressivos e ansiosos12.
Almeida e col. encontraram prevalência aumentada de trans-
tornos psiquiátricos no hipotireoidismo subclínico em com-
paração ao grupo de indivíduos normais, sendo o transtor-
no do humor o de maior frequência. Sintomas de depressão 
foram 2,3 vezes menos frequentes entre os eutireoideanos, 
quando o instrumento utilizado foi a escala de Beck13.
Teixeira e col. encontraram nível médio de TSH, no hipo-
tireoidismo subclínico, de 7,76 ± 2,9 μUI/mL e 1,66 ± 0,6 
μUI/mL nos eutireoideanos. O nível de T4L foi menor no 
hipotireoidismo subclínico, apresentando correlação linear 
negativa com TSH. Ocorreu maior frequência de escore clí-
nico anormal, de sintomas de depressão, pela escala de Beck 
no hipotireoidismo subclínico. A presença de sintomas de 
depressão e ansiedade associou-se de forma positiva com 
pontuação no escore clínico e níveis de TSH. Não houve as-
sociação entre achados clínicos ou psiquiátricos e etiologia 
do hipotireoidismo subclínico, idade ou menopausa14.
A alta frequência de sintomas depressivos em uma amostra 
pode estar exacerbada pela predominância de pacientes do 
sexo feminino. Depressão ocorre na população geral numa 
relação de 2 a 3 mulheres para 1 homem37.
Gussekloo e col. verificaram que em idosos acima de 85 
anos, não existe relação entre níveis séricos de TSH e limi-
tações nas atividades de vida diária, na ocorrência de sinto-
mas depressivos e deterioração cognitiva38.
Distúrbios da memória ou perdas cognitivas com com-
prometimento da memória estão entre os problemas mais 
comuns trazidos pelo idoso ao consultório médico39. Esta 
queixa pode ser o que se denominam de queixa subjetiva 
de memória quando descartada possibilidade de doenças, 
como a depressão, que pode causar declínio cognitivo rever-
sível a partir do momento em que se controla a depressão, 
ou até mesmo o quadro inicial das diferentes demências40.
A depressão e a demência constituem duas das enfermida-
des mais prevalentes em psicogeriatria. Com frequência se 
associam, ou mesmo uma pode simular a outra, o que oca-
siona dificuldades diagnósticas41.
Estima-se que a prevalência de depressão maior associada à 
demência do tipo Alzheimer se situe na faixa de 20% e 25%, 

e a da depressão menor e outras síndromes depressivas na 
faixa de 20% a 30%42,43, embora estudos epidemiológicos 
que utilizaram critérios metodológicos distintos reportem 
taxas de prevalência muito variáveis entre 0% e 87%44.
Alterações comportamentais estão comprovadamente asso-
ciadas ao hipotireoidismo há mais de 50 anos45. As altera-
ções descritas são distúrbios do humor incluindo ansiedade 
grave com agitação (loucura mixedematosa) e depressão, e 
alterações cognitivas, incluindo déficit de memória e aten-
ção, perturbação da linguagem e agitação psicomotora1.
Em recente revisão da literatura, entre 2.781 pacientes com 
demência, detectou-se apenas um caso de demência asso-
ciada ao hipotireoidismo, reversível com a reposição hor-
monal46. 
O hipotireoidismo clínico também se associa à comprome-
timento na aprendizagem, fluência verbal, habilidade viso-
espacial e alguns aspectos de atenção e velocidade motora47. 
O hipotireoidismo tem sintomas semelhantes aos da de-
pressão como: lentificação da fala, diminuição do rendi-
mento intelectual, fadiga, diminuição do apetite e apatia48; 
e sintomas semelhantes aos da demência como: diminuição 
da memória, diminuição do rendimento intelectual. Com o 
tratamento do hipotiroidismo pode haver melhora dessas 
manifestações clínicas49.
A depressão associada ao hipotireoidismo usualmente res-
ponde a levotiroxina50, porém pode haver apenas melhora 
parcial de recuperação da função neurocognitiva com a re-
posição hormonal1. 
Del Ser Quijano, encontrou pior desempenho cognitivo em 
pacientes com hipotireoidismo moderado a grave, em com-
paração com hipotireoidismo leve e subclínico, desempe-
nho esse que melhorou após a reposição hormonal24.
Estudos iniciais sugeriram uma melhora da demência com 
o uso de Levotiroxina em pacientes com hipotireoidismo. 
Porém, estudos posteriores mostraram resultados contra-
ditórios5.
Os dados obtidos neste estudo não diferem da literatura, 
demonstrando que não há associação entre hipotireoidis-
mo subclínico, depressão e declínio cognitivo. Possivelmen-
te não há relação fisiopatológica dos mecanismos hormo-
nais tireoideanos com estas enfermidades6.
A falta de relação fisiopatológica hormonal pode justificar 
a ausência de resposta do tratamento do hipotireoidismo 
na melhora clínica da depressão e demência.
Entretanto, devem-se considerar os casos de hipotireoidis-
mo que desenvolvem demência ou depressão ao longo de 
seu curso clínico, e os casos de depressão ou demência em 
que o hipotireoidismo pode coexistir como uma segunda 
doença não diagnosticada. 

CONCLUSÃO

No presente estudo, em que foi avaliada a prevalência de 
depressão e déficit cognitivo entre os pacientes hipotireoi-
deos clínico e subclínico, e comparou-se com os pacientes 
sem hipotireoidismo, não houve diferença entre os grupos. 
Sugere-se a realização de outros estudos com maior núme-
ro de pacientes.
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