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1. INTRODUCAO
1.1 ASPECTOS GERAIS DO HIPOTIREOISDISMO

A glandula tiredidea exerce papel importante na homeostase, ou seja, no auto-
ajustamento do organismo. Ela encontra-se no pescogo, abaixo das cartilagens da glote e
sobre a traquéia (figura 1). Ao longo de nossa vida, os horménios tireoidianos ajudam a
manter normais a pressdo sanguinea, o ritmo cardiaco, o tdnus muscular e as funcfes
sexuais. Outrossim, a tiroxina e a triiodotironina atuam sobre as células do corpo em

geral, aumentando sua atividade metabdlica (AMABIS, 2004).

Figura 1: Glandula tiredidea
Fonte:http://mmspf.msdonline.com.br/pacientes/manual merck/secao 13/cap 145.html
Acesso em:05/07/13
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Esses hormdnios (tiroxina e triiodotironina) ajudam no desenvolvimento e na
maturacdo dos animais vertebrados. Como, por exemplo, os anfibios, onde os
horménios tireoidianos controlam a metamorfose do girino para a forma adulta. Ja na
espécie humana, a deficiéncia no funcionamento da glandula tiredidea, no periodo da
infancia, resulta no retardamento do crescimento dos 0ssos e em debilidade mental,
condicdo conhecida por cretinismo, provocado pelo hipotireoidismo congénito, isto é,

quando a crianca apresenta o hipotireoidismo desde o nascimento (AMABIS, 2004).

A tiredidea produz trés horménios principais a Tiroxina (T4), a Triiodotironina
(T3) e a Calcitonina. Os dois primeiros sdo impotantes para 0 crescimento e

desenvolvimento normais e para 0 metabolismo energético. Ja a calcitonina atua no



controle do célcio plasmatico. O T3 e o T4 originam-se do aminoacido tirosina, dai o
nome (figura 2) (RANG, 2008).

Figura 2: Estrutura molecular da tirosina, tiroxina e triiodotironina.
Fonte: http://biobio-obesidade.blogspot.com.br/ Acesso em: 05/07/13
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A deficiéncia de iodo no organismo produz a disfuncdo conhecida, como
Hipotireoisdismo (AMABIS, 2004).

A mandioca é um alimento de importancia nutricional indiscutivel, utilizado no
mundo todo no combate a fome e a desnutricdo. Um dos componentes da mandioca € o
cianeto cujo principal metabolito, tiocianato, é transformado em metabdlito por
mecanismos detoxificantes presentes em mamiferos. Tais mecanismos modificam sua
estrutura de forma que o cianeto fica impedido de fazer ligacbes com enzimas presentes

no organismo, sendo entdo excretado pela urina (SOUSA, 2004).

Quando o tiocianato fica retido, pela acdo de enzimas especificas do corpo
humano, passa a competir com a glandula tireoide por iodo (substancia essencial para a
producdo de hormdnios tireoidianos como T3- triiodotironina e T4- tiroxina) (SOUSA,
2004). Essa disputa ocasiona uma baixa producdo desses hormdnios responsaveis pela
regulacio do metabolismo, podendo causar uma disfuncdo conhecida como
hipotireoidismo (SOUSA, 2004).

O iodo é levado para a glandula tireoide através de diversas reacdes, entretanto,
esse fornecimento de iodo, proporcionado pelo TSH (Ver Capitulo 6), pode ser

interrompido pelo tiocianato que inibe a reagdo do iodeto por peroxidases, que garante o


http://biobio-obesidade.blogspot.com.br/

transporte do iodo para a tireoide, causando uma baixa producédo de T3 e T4 (SOUZA,
2011).

1.2 CIANETO

O cianeto é uma substéncia toxica e letal, comumente utilizada na producéo de
materiais sintéticos por industrias. E facilmente encontrado em plantas, como a
mandioca brava, onde hd uma forte concentracdo dos glicosideos cianogénicos
Linamarina e Lotaustralina. Além de ser encontrado na mandioca, 0 cianeto desde
antigamente pode ser extraido de folhas e frutos de diversos alimentos (MANZANO,
2006).

E composto por um atomo de carbono e um de nitrogénio, formando o fon CN~
(forma livre). J& na agua, o cianeto se comporta disperso em sua forma molecular,
funcionando como &cido cianidrico (HCN). Como HCN ele se encontra extremamente
volatil, toxico e instavel (OLIVEIRA, 2003). O cianeto de sddio (NaCN) e o cianeto de
potassio (KCN) séo alguns dos cianetos existentes (MANZANO, 2006).

1.3 HISTORICO DO USO DO CIANETO

O cianeto foi descoberto por Scheele! em 1782 a partir do Azul da Prssia®
(Complexo de Valéncia Mista). O cianeto inicialmente foi intitulado como éacido
prussico, nitriloférmio ou hidrocianico (BRANDAO, 1926; TOMA, 2002).

Como o cianeto é encontrado em améndoas amargas (figural), o consumo em
excesso das mesmas é mortal, chegando a um indice de consumo de criancas entre 5 e 6
améndoas e adultos em torno de 60. Logo, é importante o controle e o cuidado ao
consumir este fruto (BRANDAO, 1926).

O 0leo ou esséncia de améndoas naturais é resultado do desdobramento de uma
substancia conhecida como amidalina. Com a presenca da agua, tal substancia produz
acido cianidrico, benzaldeido e glucose, a partir da emulsina (fermento sollvel)
(BRANDAO, 1926).

1 Quimico sueco que descobriu o 4cido cianidrico, inicialmente intitulado por &cido prussico (do grego
kuanos + kudricos).( BRANDAO, 1926)

2 Medicamento utilizado em situacdes de intoxicacdo para descontaminagdo radioativa. Podendo ser,
também, um indicador em uso na area de quimica analitica.



Com peso molecular de 27,4 gramas a composicdo do cianeto foi plenamente
conhecida quando Gay-Lussac isolou-o completamente. Com a sua forma pura pode-se
comprovar que o &cido cianidrico é composto por hidrogénio e pelo ion cianeto
formando o HCN (BRANDAO, 1926).

A historia cita que padres egipcios extraiam o &cido cianidrico pela destilacéo
das folhas e flores do pessegueiro, para envenenar aqueles que eram traidores da arte
sagrada (BRANDAO, 1926). Além disso, essa substancia foi usada como arma quimica
por Nero na época da Roma Antiga. O imperador utilizava o cianeto extraido de folhas
de cerejas silvestres para matar aqueles que ndao o agradavam (MANZANO, 2006). Ja
Napoledo 11 utilizou o cianeto na guerra franco-prussiana para primar as baionetas de
seus soldados (MANZANO, 2006).

Magine, em 1817, sugere o uso do HCN como forma de se tratar
terapeuticamente doencas pulmonares e tosses, sendo depois, utilizado como tratamento
de alguns canceres especificos. O tratamento é baseado no uso de uma substancia que
contém amidalina que, quando ingerida, libera cianeto. Essa substancia recebe o nome
de Laetrila (MANZANO, 2006).

1.4 FONTES DE EXPOSICAO AO CIANETO

Os animais e seres humanos podem estar expostos a fontes do cianeto em quase
todo tempo, pois tal substancia esta presente na dgua, em certos materiais como plastico
e acrilico, na fumaca do cigarro, em alguns fumegantes, em solucGes fotogréaficas, em
alguns medicamentos e em plantas cianogénicas. O contato com essa substancia pode-se

dar através da inalacdo, inoculacdo, através da mucosa ou pela pele (SOUSA, 2004).

Além, da sua presenca na mandioca, o cianeto € encontrado em diversos
recursos hidricos, sendo o principal culpado de mortes na fauna aquatica e, por
destruicdo de plantagdes ribeirinhas. Isso porque, solucdes contendo cianeto sao
descartadas como produto de usinas siderurgicas, industrias quimicas de compostos
organicos, estacdes de tratamento de agua, processos de mineracdo, além da exaustao de
veiculos, queima de lixo em aterros sanitarios, rejeitos de certas inddstrias quimicas e
uso de pesticidas contendo cianeto (DUTRA, 2002).



Uma das formas de se detectar a presenca do cianeto é atraves de seu cheiro
peculiar que lembra o de améndoas amargas. 1sso comprova a presenca de cianeto em
frutos, raizes e plantas uma vez que a linamarina (presente na mandioca) ¢ uma das
causadoras desse efeito olfatorio (BRANDAO, 1926).

Uma das maneiras de se obter, estudar e ingerir o cianeto é atraves da

composicao da raiz mandioca classificada como brava.

A mandioca é composta por dois glicosideos cianogénicos principais, a
Linamarina (figura 2) e a Lotaustralina (figura 3). Ambas sdo extremamente
hidrolisaveis a cianeto, entretanto, a Linamarina possui uma caracteristica mais toxica.
Ela é uma das substancias que confere o odor de améndoas ao HCN (OLIVEIRA, 2003;
BRANDAO, 1926).

Durante o processo de fabricacdo da farinha de mandioca esses compostos, ao
sofrerem ruptura da estrutura celular da raiz, reagem com a enzima linamarase liberando
acido cianidrico, substancia toxica que pode causar envenenamento ao ser ingerido ou
inalado. Quando o tecido vegetal da mandioca € dilacerado ocorre uma série de reacoes

que culminam na liberagéo do cianeto (CHISTE, 2010).

Figura 2: Estrutura Molecular da Linamarina.
Fonte:http://umaquimicairresistivel.blogspot.com.br/2011/12/mandioca-um-exemplo-de-
como-se.html Acesso:13/12/13
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Figura 3: Estrutura Molecular da Lotaustralina.
Fonte:http://wildflowerfinder.org.uk/Flowers/F/Flax(Cultivated)/Flax(Cultivated).htm
Acesso em: 21/03/13

=

2. JUSTIFICATIVA

A mandioca é um alimento extremamente difundido e de muita importancia
nutricional e cultural no Brasil. Ela representa alimento para mais de 400 milhGes de
pessoas em todo o mundo. A area ocupada com o seu cultivo corresponde ao 7° lugar no
mundo e 0 4° nos tropicos. Sendo a maioria da producdo de mandioca no Brasil
destinado a producédo de farinha, ocupando o lugar de Unico pais da América Latina a

consumir a farinha de mandioca em quantidades expressivas (CHISTE, 2010).

O hipotireoidismo é bastante comum na populacdo e é causado por diversas
razdes, sendo uma delas a inalacdo ou inoculacdo do cianeto através de plantas

cianogeénicas, alimentos e materiais sintéticos.

Assim, tem-se a importancia de compreender a acdo do cianeto na glandula
tiredide, uma vez que ele esta presente em diversos alimentos, como a mandioca, e em
diversos materiais sintéticos, podendo causar consequéncias prejudiciais a saude de

pessoas que entram em contato com tal substancia.

3. OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL



Estudar o Hipotireoidismo causado pelo mau processamento da mandioca,

especialmente a variedade amarga, isto é, brava.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Estudar o método de obtencdo do cianeto através de plantas cianogénicas como a
mandioca e as caracteristicas quimicas e fisicas desse processo;

o Compreender a ac¢do e as consequéncias toxicas do cianeto na glandula tireoide;
o Estudar a influéncia do cianeto no funcionamento da tiredide e sua relacdo com

0 Hipotireoidismo.

4. METODOLOGIA

A pesquisa serd baseada na revisdo bibliografica de livros, artigos, monografias
e teses relacionadas ao assunto estudado aléem de bancos de dados digitais como o
PubMed e o Scielo.

5. MANDIOCA
5.1 APRESENTACAO

A mandioca é uma planta originaria da América do Sul, tendo suas raizes
provavelmente da regido sudoeste da Amazodnia. Segundo a classificacdo cientifica
(tabela 1), ela pertence ao Reino Plantae, faz parte da familia Euphorblacea e é da
espécie Manihot esculenta. Conhecida como aipim ou macaxeira, € uma das plantas em
que a raiz é comestivel, podendo ser classificada em mansa e brava. Essa classificacdo
corresponde ao teor de cianeto presente na raiz e, principalmente nas folhas, onde
mansa é a mandioca que tem menor concentracdo dessa substancia e a brava a que tem
um alto teor de cianeto, que se ingerida incorretamente pode levar a morte (CEPLAC-
Comisséo Executiva do Plano de Lavoura Cacaueira). A raiz € uma importante fonte de
carboidratos, e amido (polissacarideo). Enquanto que a planta possui uma alta
concentracdo de proteinas, minerais e vitaminas (CEPLAC).

As folhas tem aparéncia de cor esverdeada quando adulta e verde e roxo quando

jovem. O caule apresenta coloracdo marrom-claro, marrom-escuro, roseo e também



prateado. E, as raizes possuem uma casca de cor marrom e o interior branco, ou r6seo
(CEPLAC).

Essa planta € extremamente resistente, e se reproduz em condi¢es muitas vezes
desfavoraveis, por isso a sua enorme importancia, afinal ela é um dos alimentos
utilizados no combate a fome e a desnutricdo, principalmente em paises como a Africa e
a Nigéria. Contudo, ndo € recomendavel a sua ingestdo quando crua, pois ela apresenta
HCN em sua composicdo, uma substancia toxica e dependendo da quantidade, letal. Por
iss0, deve-se ter cuidado no seu preparo, como no momento de cozimento. Esse vegetal
pode ser consumido na forma de farinha de mandioca, em pedacos da mandioca cozidos

ou fritos, dentre outras formas (CEPLAC).

Tabela 1: Classificagdo cientifica da mandioca. (CEPLAC) Acesso em: 05/12/13

Classificacao cientifica

Reino: Plantae

Divisdao: Magnoliophyta

Classe: Magnoliopsida

Ordem: Malpighiales
Familia: Euphorbiaceae

Género: Manihot

Espécie: Manihot esculenta

5.2 PRODUCAO DE FARINHA DE MANDIOCA

Como principal maneira de aproveitamento da raiz de mandioca, a producédo de
farinha de mesa representa importancia social e econdmica para 0S Mmunicipios
paraenses. Valor social, pelo fato de que grande parte do contingente populacional da

area rural participa ativamente da producéo de farinha de mandioca. E, econémico, pois


http://www.infoescola.com/plantas/aipim/
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0 estado do Pard se encontra na posicdo de maior produtor brasileiro de mandioca,
participando com cerca de 20% da produc&o nacional (CHISTE, 2010).

A produgdo de farinha de mandioca pode ser feita através da mandioca mansa
(conhecida popularmente como macaxeira ou aipim) e da mandioca brava (grupo
d’agua) (CHISTE, 2010).

A liberagéo do cianeto acontece no momento de dilaceragdo da mandioca, onde
0S compostos cianogénicos da mandioca (Linamarina e Lotaustralina) entram em
contato com a enzima linamarase, sdo degradados por ela e, em seguida, ocorre a
liberagdo do HCN (&cido cianidrico) (CHISTE, 2010).

As etapas da producdo de farinha compdem-se do seguinte esquema (CHISTE,

2010):
Matéria-prima
v
' Limpeza
l |
Descascamento Maceragdo/4 dias
¥ v
Trituracio Descascamento
v
Prensagem Trituracéo
v v
Desmembramento Prensagem
v v
Secagem em forno Desmembramento
aberto (160 °C) 7
Y Secagem em forno
< Farinha seca ) aberto (160 °C)

v
( Farinha d’4agua )

No momento da dilaceracdo ocorre um processo conhecido por cianogénese, isto

¢, a linamarina ¢ hidrolisada enzimaticamente por B-glicosidase. Em seguida, ocorre a

clivagem que produz glicose e a-hidroxinitrilas. E, por fim, essa é catalisada por uma



hidroxinitrila-liase e transforma-se em HCN e em cetonas correspondentes (CRISTE,
2010).

Segundo CRISTE (2010), a dose letal aceita pela OMS (Organizagdo Mundial
da Saude) € de 10mg/kg de farinha de mandioca. O indice de casos de envenenamento
por cianeto ocorre e regifes onde hd um alto consumo da mandioca devido a uma
deficiéncia nutritiva e pelo fato de a mandioca representar grande parte da dieta
alimentar da regido. Por esse motivo, ha o desenvolvimento de intoxicacdes agudas e

doengas relacionadas ao consumo continuo da mandioca e seus subprodutos.

A dose letal para seres humanos é de 0,5 — 3,5mg/kg de peso corporal. A
mandioca, em 100g, pode produzir até 40mg de HCN, um valor bastante préximo a
dose letal para um individuo. Uma das formas de se diminuir a quantidade de HCN ¢,
apos o descasque colocar a mandioca na agua durante um tempo para que ocorra a
reacdo de degradacdo enzimatica dos glicosideos cianogénicos e o HCN liberado seja
solubilizado na agua e eliminado da mandioca (RODRIGUEZ, 2009).

5.3 TOXICIDADE CIANOGENICA DA MANDIOCA

Existem dois tipos diferentes de mandioca, essa diferenca € ditada pelos niveis
de glicosideos cianogénicos encontrados nas mesmas. A mandioca considerada como
“brava” apresenta de 100 a 500 mg Kg-!, enquanto que a “doce” ou “mansa” apresenta
apenas menos de 100 mg Kg-! de glicosideos cianogénicos em sua composic¢ao. Todo o
vegetal, com excecdo das sementes possui concentracdes desses glicosideos qua
conferem a esse vegetal um teor toxico. Contudo, essas concentracdes dos glicosideos
cianogénicos sdo variaveis dependendo do estagio de desenvolvimento do vegetal, das

condicdes climaticas e das formas de uso culturais (SOUZA, 2006).

85% desses glicosideos sdo apresentados na forma da Linamarina, enquanto que
os restantes 15% sdo da Lotaustralina. A Linamarina é sintetizada nas folhas e levada
para as raizes, a partir dai ela é quebrada pela enzima linamarase (B-glicosidase), essa
clivagem resulta na glicose e a-hidroxinitrilas. Por conseguinte, a a-hidroxinitrila é
catalisada por uma hidroxinitrila liase que se transforma em HCN. Todo o processo de
maceragdo, prensagem e trituracdo € um mecanismo de diminuir essa toxicidade da
mandioca (SOUZA, 2006; CHISTE, 2008).



6. TIREOIDE

6.1 FUNCIONAMENTO DA GLANDULA TIREOIDE, HORMONIOS
PRODUZIDOS E IMPORTANCIA PARA O METABOLISMO

A figura 4 apresenta o mecanismo conhecido por feedback, isto é, um
mecanismo que controla e regula a secre¢do de horménios tireoidianos. Esse processo
mede a secregcdo de forma exata e constante garantindo um bom funcionamento da
glandula (GUYTON, 1998).

O TSH (hormdnio estimulante da tiredide) é uma tirotropina (glicoproteina)
liberada pela hipdfise anterior e que manda o comando para que a glandula produza e
secrete 0s hormonios tireoidianos. A sua agdo sobre a glandula causa efeitos, como
maior protedlise da tiroglobulina nos foliculos com a consequente liberacdo do
hormdnio da tiredide para o sangue circulante, maior atividade da bomba de iodeto, o
que aumenta a intensidade do sequestro de iodo nas células glandulares, maior
iodetacdo da tirosina e maior ligacdo entre as moléculas de tirosina para a formacao dos
hormonios da tiredide, aumento do tamanho e da atividade secretora das células da
tiredide e, por fim, traz efeitos na que diz respeito ao aumento do nimero de células
cuboide para colunares, com grande pregueamento do epitélio da tiredide para dentro
dos foliculos (GUYTON, 1998).

Figura 4: Regulacdo da secrecdo dos horménios da tiredide

Fonte: http://www.sobiologia.com.br/conteudos/FisiologiaAnimal/hormonio.php Acesso
em:15/12/13
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A glandula tireoide participa de importantes processos, sendo essencial para
eles, como por exemplo, o processo fisiologico. Ela produz e secreta trés horménios
principais, a tiroxina e a triiodotironina que atuam profundamente no metabolismo
corporal, contudo, em diferentes velocidades e intensidades. E, a calcitonina que é
essencial para o metabolismo do calcio, isto é no controle do calcio plasmatico
(GUYTON, 1998).

A morfologia da glandula (figura 5) é formada por um vasto nimero de foliculos
fechados ocupados por uma substdncia conhecida como col6ide, cujo principal
constituinte é a tiroglobulina, uma glicoproteina que tem como constituintes de sua
molécula os hormdnios tireoidianos; e envolta por células epitelidides cuboides que sdo
responsaveis por secretar o coldide para o interior dos foliculos (GUYTON, 1998).

Apos essa secrecdo o epitélio folicular absorve os hormonios e os leva para o

sangue, impedindo-os de executar suas fungdes no organismo (GUYTON, 2008).

Figura 5: Aparéncia microscopica da glandula tiredide, sendo mostrada a secregdo de
tiroglobulina para o interior dos foliculos.

Fonte:http://pt-br.infomedica.wikia.com/wiki/Fisiologia da GI%C3%A2ndula Tire%C3%B3ide

Acesso em: 05/12/13
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A figura 6 mostra o processo conhecido por Bomba de lodeto, ou Sequestro de
lodeto. Na primeira etapa vemos a migracdo do lodeto do sangue para as células

glandulares da tiredide e, em seguida para o foliculo. Por sua vez, a membrana basal


http://pt-br.infomedica.wikia.com/wiki/Fisiologia_da_Gl%C3%A2ndula_Tire%C3%B3ide

consegue realizar o transporte do lodeto para o interior da célula, processo identificado
como Bomba de lodeto (GUYTON, 1998; GUYTON, 2008).

Figura 6: Mecanismos celulares tiredideos para o transporte de iodo, formagdo de
tiroxina (e de triiodotironina) e liberacdo, para o sangue, da tiroxina (e da
triiodotironina).

Fonte:http://pt-br.infomedica.wikia.com/wiki/Fisiologia da GI%C3%A2ndula Tire%C3%B3ide

Acesso em: 05/12/13
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Em seguida, a célula folicular transforma o ion lodeto em lodo Elementar e,
concomitantemente, a célula expeli a tiroglobulina para dentro do foliculo, com a ajuda
da acdo de uma enzima chamada iodinase, eles (tiroglobulina e iodinase) interagem
entre si e terminam por transformar grande parte do aminoécido tirosina em tiroxina
(GUYTON 2008).

A figura 7 apresenta o esquema detalhado das reacGes para a formacdo dos
horménios tireoidianos. No saldo final, quando completada a sintese dos horménios da
tireoide, cada molécula de tiroglobulina apresenta no minimo 1 e no maximo 3
moléculas de tiroxina e, em geral, 1 molécula de triiodotironina a cada 14 moléculas de
tirosina. A tiroxina possui um reservatorio presente na corrente sanguinea e apresenta
uma baixa taxa de renovacao. E a triiodotironina possui um reservatério no interior das

celulas, apresentando uma alta taxa de renovacdo. Sendo assim, 0s hormdnios
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produzidos sdo armazenados por um periodo de 2 a 3 meses, suprindo as necessidades
do organismo (GUYTON, 1998; RANG, 2001).

A liberagdo de tiroxina e triiodotironina pela tireoide se da quando a parte apical
das células glandulares enviam reiteradamente pseudépodos para cavidade folicular
abastecida por coloide, os pseuddpodos se fecham ao entorno de pequenas partes do
coléide, formando vesiculas pinociticas que se desprendem da superficie da membrana e
se mudam para o interior das células glandulares. Por conseguinte, os lisossomas se
fundem a essas vesiculas, formando vesiculas digestivas que possuem as enzimas
digestivas desses lisossomas juntamente ao coldide. As proteinases encontradas entre as
enzimas digerem as moléculas de tiroglobulina e liberam a tiroxina e a triiodotironina,
que se juntam nos capilares circunjacentes por meio da base das células glandulares da
tireoide (GUYTON, 1998).

Figura 7: Quimica da formacéo da tiroxina e da triiodotironina (GUYTON, 1998)

Os horménios tireoidianos (tiroxina e triiodotironina), ao chegarem a corrente

sanguinea, se ligam imediatamente a varias proteinas plasmaticas, principalmente a



globulina fixadora de tiroxina (glicoproteina). A liberagdo da tiroxina se da a cada 6
dias para as celulas teciduais, enquanto que somente metade da triiodotironina é
liberada para as células teciduais, isso ocorre devido & sua menor afinidade pelas
proteinas (GUYTON, 1998).

A ac¢do dos hormdnios ja liberados ndo acontece de forma imediata, ha& um longo
periodo de laténcia (figura 8), estimado de 2 a 3 dias. Porém, quando iniciada, a agdo
ocorre de forma que 0 aumento € progressivo atingindo 0 maximo entre 10 e 12 dias e
diminui com meia-vida de 15 dias. O periodo de laténcia depende da afinidade dos

hormdnios pelas proteinas do plasma e das células teciduais (GUYTON, 1998).

Figura 8: Efeito prolongado aproximado sobre o metabolismo basal, causado pela
administracao de elevada dose unica de tiroxina. (GUYTON, 1998)
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Pode-se conhecer a acdo dos hormdnios da tiredide na transcricdo de grande
nimero de genes, onde eles atuam aumentando esse processo; atuam sobre as
mitocdndrias; sobre o crescimento; sobre o metabolismo dos carboidratos; atuam no
metabolismo lipidico, bem como nos lipideos do plasma e do figado; sobre o
metabolismo basal; sobre o peso corporal; sobre o sistema cardiovascular (fluxo
sanguineo e débito cardiaco); sobre a respiracdo; sobre o tubo gastrointestinal; sobre o
sistema nervoso central; sobre a fungdo dos mdsculos e também atuam sobre o sono
(GUYTON, 1998).



6.2 DISFUNCOES DA TIREOIDE

S&o duas as doencas suscitadas de anormalidades presentes na glandula tireoide
no que tange a produgdo, armazenamento e secre¢cdo de hormodnios tireoidianos,
Hipertireoidismo e Hipotireoidismo (GUYTON, 1998).

Tem-se a ideia de que no hipertireoidismo h&d uma alta taxa do horménio
responsavel em estimular a glandula, porém, estudos comprovaram que na verdade as
taxas correspondente a esse hormdnio, produzido pela Hipdfise, estdo baixas. Enquanto
que na realidade ha a presenca exacerbada de anticorpos globulinicos com acdo parecida
a do TSH, intitulado por TSI (imunoglobulina estimulante da tireoide). Essa
imunoglobulina estimula a ativacdo das células, causando uma exacerbac¢do da producao
de hormonios tireoidianos (GUYTON, 1998).

A producdo do anticorpo responsavel pelo hipertireoidismo se da em algum
momento da vida do individuo, onde as células da tireoide produziram um excesso de
antigenos celulares tireoideos, o que ocasionou na formacdo de anticorpos contra a
propria glandula. Sendo assim, caracterizando uma doenca auto-imune contra a mesma
(GUYTON, 1998).

Os sintomas provenientes dessa doenca sdo, alto grau de excitabilidade,
intolerancia ao calor, aumento da sudorese, perda de peso, graus variaveis de diarreia,
fraqueza muscular, nervosismo, distdrbios psiquicos, fadiga extrema, incapacidade de
dormir e tremor nas mdos. Além de exoftalmia®, que se caracteriza pela formacéo de
edemas, principalmente ao redor dos olhos, ocasionando uma protuberancia dos
mesmos (GUYTON, 1998). O Hipotireoidismo sera apresentado de maneira completa
no Capitulo 7. O hipotireoidismo é um resultado na baixa atividade da glandula tireoide,
isto €, na baixa producdo de hormdnios tireoidianos. Essa disfuncdo pode ser de origem
imunologica, e as indicacdes de sua presenca sdo, taxa metabdlica lenta, fala arrastada,
voz rouca e profunda, letargia, bradicardia, sensibilidade ao frio e comprometimento
mental (RANG, 2001).

3 Exoftalmia é a elevacdo do olho para fora da érbita.



7. HIPOTIREOIDISMO GERAL E INTOXICACAO POR CIANETO
7.1 HIPOTIREOIDISMO

Essa doenca é causada por diversas razdes, contudo, ela € comumente causada

pela destruicdo autoimune da glandula tireoide (GUYTON, 1998).

Antes de apresentar efetivamente o hipotireoidismo, 0 paciente desenvolve uma
doenca conhecida como tireoidite, que é uma inflacdo da glandula que ocasiona uma
progressiva deterioracdo, para posteriormente manifestar a fibrose da mesma, resultando
em diminuicdo ou auséncia de secrecdo dos horménios produzidos pela tiredide
(GUYTON, 1998).

O hipotireoidismo é caracterizado por um aumento da glandula, esse inchado é
denominado de bécio. Existem dois tipos de bocio, bdcio coldide endémico e bocio
atoxico idiopatico (GUYTON, 1998).

O bdcio (figura 9) coloide endémico recebeu a denominagdo de endémico, pelo
fato de em algumas regides dos Alpes Suicos e em Regifes dos Grandes Lagos nos
Estados Unidos, apresentarem alto indice de populagdo com o quadro de bocio. Esses
indices altos sdo referentes a insuficiéncia da quantidade da substancia iodo no solo
dessas regides. O consumo anual de iodo por um individuo deve ser em torno de 50mg

para que haja uma producdo adequada de hormonios tireoidianos (GUYTON, 1998).

Nesse tipo de bocio, a alimentacdo pobre em iodo € a causa do impedimento da
producdo dos hormdnios tireoidianos, por isso, ndo ha producédo de hormdnio acessivel
para inibir a producdo de TSH produzido pela hip6fise anterior, 0 que acarreta numa
producdo exacerbada do TSH. Isso resulta na alta secrecdo de tiroglobulina pelas células
para dentro dos foliculos e faz com que a glandula fica cada vez maior, contudo, sem a

secrecdo dos hormdnios produzidos pela glandula tireoide (GUYTON, 1998).

Ja no bdcio coldide atoxico idiopatico apresenta caracteristicas similares a do
col6ide endémico, como as glandulas tireoides aumentadas, contudo, a secrecao que
ocorre pode contar com a presenca dos horménios e 0s pacientes que apresentam essa
disfuncdo ndo possuem deficiéncia de iodo. Acredita-se que esse bocio acontega em

pacientes com leves sinais de tireoidite, 0 que ocasiona um aumento de secre¢do de



TSH e a0 mesmo tempo uma destruicdo da glandula, dando um caréter nodular a
glandula (GUYTON, 1998).

Figura 9: Bdcio

Fonte: http://pt.wikipedia.org/wiki/B%C3%B3cio Acesso em: 14/12/13

Seja como for a forma de desenvolvimento do hipotireoidismo (bécio, destruicéo
da glandula ou remocdo cirdrgica da glandula) sdo iguais os efeitos fisioldgicos, isto ¢,
sonoléncia extrema, extrema lentiddo muscular, lentificacdo da frequéncia cardiaca,
diminuicdo do débito cardiaco, reducdo do volume sanguineo, aumento do peso,
constipacdo, lentificacdo da atividade mental, insuficiéncia de varias fungdes troficas no
corpo, evidenciada por menor crescimento dos pelos e por descamacdo da pele,
desenvolvimento de voz rouca, e em casos extremos, desenvolvimento de aparéncia

edematosa em todo o corpo, condicdo conhecida como mixedema (GUYTON, 1998).

7.2 SINTOMAS DA INTOXICACAO POR CIANETO

Por terem a acdo fisiologica parecida o cianeto e o acido cianidrico (HCN) tém
toxicodindmicas bastante semelhantes. Os sintomas produzidos pelo HCN sdo
dependentes de fatores como quantidade e diluicdo do veneno, produzindo sintomas
bem lentamente, podendo a morte vir a se concretizar apenas alguns minutos depois do
contato com essa substancia ou até mesmo dela ndo acontecer, sendo possivel a cura
através de tratamentos (BRANDAO, 1926).


http://pt.wikipedia.org/wiki/B%C3%B3cio

E sabido que agio toxica do cianeto é maior quando inalada, entretanto, o HCN
pode provocar graves acidentes quando em contato sobre a pele. Em estudos realizados
com o HCN foram constatado os seguintes sintomas: convulsdes tetanicas, dispneia,
retardamento do pulso, dilatagédo da pupila, exoftalmia, e paralisia ge ral com
abolicdo dos reflexos, abaixamento da temperatura com fraqueza do pulso e da
respiracio, até nio haver mais sintomas. (BRANDAO, 1926).

Quando a intoxicacdo se da de forma mais lenta, tém-se trés estagios de
sintomas (BRANDAO, 1926):

1°: Periodo Dispneico: sintomas aparecem com constricdo da garganta, angustias,

nauseas e vertigens, sufocacdo e cefalalgias.

2°: Periodo Convulsivo: sintomas sdo de perda dos sentidos, pele fria, suores, pupilas

dilatadas, exoftalmia, pulso acelerado, chegando a convulsdes.

3% Periodo Paralitico: causando dispneia, pulso lento e irregular, face cianosada,

hipostenia (fraqueza), hipotermia, por fim, levando o individuo ao coma.

Intoxicacdo por doses mais fortes e de forma mais rapida causam um
entorpecimento geral, com paralizacdo completa e imediata de todos os sinais de vida
(BRANDAO, 1926).

Ha, também, o envenenamento gradativo que ocorre em doses terapéuticas do
veneno. O individuo envenenado por cianeto tem sintomas de abatimento e eretismo*
nervoso (cefalalgia) e, ao respirar vapores cianidricos a pessoa sente dores de cabeca ou
aperto da garganta, palidez da face e, as vezes, dores no peito seguidas de tonturas e
nauseas (BRANDAO, 1926).

A figura 10 mostra um esquema dos principais sintomas causados pela

intoxicacdo por cianeto.

A tabela 2 relaciona a concentracdo de cianeto no sangue com 0s sintomas

apresentados pelo paciente.

4 Eretismo é o estado de excitacdo de uma parte ou de todo o organismo; irritabilidade ou sensibilidade
excessivas.



Figura 10: Esquema de possiveis sintomas de intoxicagdo aguda por cianeto
Fonte: http://www.ff.up.pt/toxicologia/monografias/ano0910/cianetos/p6.html
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Tabela 2: Sintomas de intoxicacdo aguda por cianetos de acordo com a sua

concentragdo no sangue
Fonte: http://www.ff.up.pt/toxicologia/monografias/ano0910/cianetos/p6.html

Concentracao de Sinais e sintomas

cianeto no
sangue

(Ang®/ml)
0-05 Sem sintomas
05-1.0 Taquicardia, rubor, dor de cabeca,

hiperpneia, tonturas
1.0-25 Depressdo do SNC, vertigem, taquipneia,
nausea, sensacdo de vomito, asfixia,

> Angstrom ¢ a unidade de medida comumente utilizada na Fisica para lidar com grandezas da ordem do
atomo ou dos espacamentos entre dois planos cristalinos.


http://www.ff.up.pt/toxicologia/monografias/ano0910/cianetos/p6.html
http://www.ff.up.pt/toxicologia/monografias/ano0910/cianetos/p6.html
http://pt.wikipedia.org/wiki/F%C3%ADsica_nuclear
http://pt.wikipedia.org/wiki/%C3%81tomo

confusao

25-3.0 Depressdo respiratoria, confusées, coma,

cianose, apneia, colapso circulatorio,
pupilas dilatadas

>=3.0 Morte

7.3 INTOXICACAO POR CIANETO

A intoxicacdo ocorre devido a inibicdo da oxigenacdo celular provocada pelo
cianeto, que ocasiona em andxia tecidual. Isto acontece, pela inibicdo reversivel das
enzimas citocromo oxidase. Nesse processo, ha a troca de vias metabdlicas, inibicdo da
via glicolitica aerobia para a via anaerdbia alternativa, resultando num acumulo de sub-
produtos acidos (SOUZA, 2004).

8. CONCLUSAO

Logo, conclui-se que, o cianeto influencia a glandula tiredide apenas quando
ingerido e metabolizado pelo préprio organismo, que é quando o tiocianato compete por
iodo com a glandula e a falta do mesmo impede a glandula de produzir e excretar os
seus horménios, provocando um falta de horménios, diminuindo o metabolismo e

influenciando em varios outros mecanismos que 0s hormdnios atuam em Nosso COrpo.

Contudo, nenhuma pessoa conseguira ingerir em uma unica refei¢do a quantia de
35,35 mg de HCN/kg peso, além disso a Linamarina ndo é uma substancia cumulativa,
logo, quando ingere-se 0s 10 mg/kg peso aceitos pela OMS (Organizacdo Mundial da
Saude) os mamiferos tem a capacidade de se recuperar de tal ingestdo toxica. Dentro
desse indice (téxico/letal e o aceito) o mecanismo de recuperacdo dos mamiferos é
justamente a destoxificacdo, que diz respeito a metabolizacdo do cianeto em tiocianato,

sendo esse eliminado pela urina.

Porém, a reacdo de quebra da mandioca e da linamarase pode nao ocorrer no
tecido vegetal, podendo acontecer dentro do nosso organismo, e reagindo com enzimas
presentes no trato digestivo pode provocar, posteriormente, sintomas de intoxicagao

dependendo da quantidade e tipo de alimento ingerido.



O consumo frequente da mandioca, com baixa concentracdo de cianeto, ndo
causa intoxicacdo, contudo pode provocar outras reacGes no organismo, como a
deficiéncia de hormdnios tireoidianos, que séo essenciais para o0 bom funcionamento do

NOSSO organismo.
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