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Relato de Caso

Hypersensitivity reaction to levothyroxin and oral desensitization
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A tiroxina sintética (T4) é o tratamento de escolha para a correção do hipotireoidismo. Reações 
de hipersensibilidade a levotiroxina são raras. Relatamos um caso de reação maculopapular 
induzida por levotiroxina, com dessensibilização oral bem sucedida.
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Synthetic thyroxine (T4) is the treatment of choice for the correction of hypothyroidism. 
Hypersensitivity reactions to levothyroxin are rare. We report a case of maculopapular reaction 
induced by levothyroxin, with successful oral desensitization.
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Introdução
O hipotireoidismo é uma enfermidade bastante 

comum em todo o mundo. Sua prevalência varia em 
homens e mulheres de 0,6 a 1,2 e 1,3 a 4,0 casos por 
1.000 pessoas, respectivamente1. A tiroxina sintética (T4) 
é o tratamento de escolha para a correção do hipotireoi-
dismo. As reações de hipersensibilidade a levotiroxina 
são raras. Estas reações geralmente ocorrem como 
urticária, angioedema, erupção exantemática, febre e 
disfunção hepática nos pacientes acometidos2-7.

Relatamos um caso de reação maculopapular 
induzida por levotiroxina com dessensibilização bem 
sucedida.

Descrição do Caso

Paciente do sexo feminino, 31 anos, diagnosticada 
com tireoidite de Hashimoto. Fazia uso de levotiroxina 
100 mcg por dia (Puran T4®; Sanofi Aventis) há 10 anos. 
Relatava surgimento de lesões maculopapulares em 
pálpebras diariamente, há 7 meses. 

Como a paciente fazia uso frequente de analgésicos 
para cefaleia, foi orientada a evitar anti-inflamatórios 
não esteroidais (AINEs), e prescrito corticosteroide oral 
(Prednisolona 40 mg/dia) por curto período, com melhora 
marcante das lesões. Entretanto, após a suspensão do 
corticosteroide, as lesões retornaram.
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O exame físico era normal, exceto pelas lesões pal-
pebrais. A investigação laboratorial não revelou altera-
ções. Devido à persistência do quadro dermatológico, 
foi sugerida a interrupção do uso da levotiroxina. Após 
72 horas de interrupção do uso do medicamento, as 
lesões desapareceram.

Foram prescritas outras preparações de levotiroxina 
pelo endocrinologista (Synthroid®, Abbott; Euthyrox®, 
Merck), além do fármaco manipulado, entretanto a 
paciente apresentou a mesma reação com uso de todas 
as preparações de levotiroxina. 

Com a impossibilidade de outra terapia para o 
tratamento do hipotireoidismo, optamos por realizar 
dessensibilização oral com doses crescentes de levo-
tiroxina manipulada (Tabela 1). O procedimento foi 
iniciado com uma dose de placebo, seguido por dose 
de 1 mcg. A cada 30 minutos, a dose foi aumentada até 
a dose cumulativa de 127 mcg.

A paciente tolerou bem o procedimento, sem apre-
sentar intercorrências durante a dessensibilização. 
Algumas horas após o procedimento, apresentou ta-
quicardia, náuseas e vômitos.

Após 10 meses da dessensibilização, a paciente vem 
tolerando 100 mcg/dia de levotiroxina.

Discussão
Substâncias biológicas normalmente não causam 

reações de hipersensibilidade quando ingeridas em sua 
forma exógena. Entretanto, insulina, heparina, e outras 
têm sido relatadas como desencadeantes de reações 
imediatas ou tardias8,9. Nesses casos existem duas op-
ções terapêuticas: encontrar um tratamento alternativo, 
ou induzir tolerância através de dessensibilização.

Ordem	 Dose (mcg)	 Dose cumulativa (mcg)

1	 1	 1

2	 2	 3

3	 4	 7

4	 8	 15

5	 16	 31

6	 32	 63

7	 64	 127

Tabela 1 -  Protocolo de dessensibilização oral com levotiroxina

A dessensibilização permite uma modificação 
temporária da resposta imune do paciente. A partir 
do procedimento, o paciente passa a tolerar a droga, 
desde que faça uso desta de forma contínua.

Como a levotiroxina é o único tratamento disponível 
para o hipotireoidismo, a dessensibilização se tornou 
a única opção terapêutica para a paciente do presente 
caso clínico. Dispomos de um relato que detalhava a 
realização de dessensibilização oral com levotiroxina, 
entretanto não fomos capazes de reproduzir o pro-
tocolo em sua totalidade, pois não dispúnhamos de 
balança adequada para as menores doses utilizadas 
(< 1 mcg). 

 Em conclusão, não é comum que substâncias bio-
lógicas induzam reações de hipersensibilidade quando 
utilizadas de forma exógena. Uma vez que isso venha 
a acontecer, a dessensibilização com a substância pode 
ser realizada por equipe experiente, em ambiente 
hospitalar, com resposta satisfatória.
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