Quand

la thyroide s'emballe

Emile P Aowust of Horlensiw Mircescow

M™ Bougesanscesse vous consulte, car elle est plus nerveuse que d’habitude. Son cceur bat trop vite,
elle a de la difficulté a dormir et ressent une certaine anxiété. Elle a perdu du poids, ce qui ne lui déplait
pas, mais son impatience amene des problémes avec ses collégues. En outre, elle nest plus capable d’al-
ler marcher chaque jour autour du parc, car ses muscles sont plus faibles. Sa cousine, I'experte de la fa-
mille dans les diagnostics, lui a suggéré de faire vérifier sa thyroide. Aprés tout, beaucoup de femmes
dans leur famille ont eu des problémes avec cette petite glande.

J HYPERTHYROIDIE EST CAUSEE par un exces de thy-
roxine libre (T,), de triiodothyronine libre ( T;)

pulation américaine, pouvant aller jusqu’a 6 % chez
les gens de plus de 80 ans'.

quant a leur perception et a leur tolérance.
Les patients peuvent souffrir d’'anémie normochrome
normocytaire et d’'une cytolyse hépatique légere, les taux

fois la limite supérieure de la normale. A I'occasion, on
trouve une légere hyperglycémie, une hypercalcémie ou
une augmentation du taux de phosphatase alcaline’.

Quels sont les facteurs prédisposant
al'hyperthyroidie de Graves ?

Elle est aussi professeure adjointe de clinique a I'Univer-
sité de Montréal.

- part des personnes atteintes ont entre 30 et 60 ans,
- les femmes étant de cinq a dix fois plus touchées que
ou des deux  la fois. Uétude NHANES I1I montre un
taux de TSH inférieur 2 0,4 mU1/l chez 1,2 % dela po-

les hommes. La prédisposition génétique, un stress
important, le tabagisme, le post-partum, 'apport

- d’iode ainsi que certains médicaments (amiodarone
- et interféron) représentent des facteurs de risque de
Les signes et symptomes d hyperthyroidie (tableau I)>
sont fort nombreux étant donné la présence ubiquitaire
. > e 2 . :

d-es/ récepteurs d’hormones thyroidiennes’. ’Leur inten- ' Quandpenser aune thyroidite ?
sité est plus importante lorsque les taux d’hormones :
sont élevés, mais il existe une variabilité interindividuelle :
- ladies inflammatoires entrainant une libération de
- laréserve d’hormones thyroidiennes, peut passer in-
apercue. La présence d’un goitre, modeste dans la plu-
de transaminases ne dépassant généralement pas trois

cette maladie auto-immune. Jusqua 95 % des pa-
tients vont avoir un goitre”,

La phase hyperthyroidienne des thyroidites, ma-

part des cas, est variable. Quelque 20 % des patients,

. surtout ceux ayant des anticorps antithyroperoxy-
- dases, ne récupeérent pas et demeurent hypothyroi-
. diens’. Le tableau IT>>° résume les caractéristiques
- évocatrices d’une thyroidite.

Il savere important de bien établir la cause de I’hy-

. perthyroidie (tableau II1)** puisquelle peut influer

La maladie de Graves est la cause la plus fréquente
d’hyperthyroidie, surtout chez la jeune femme?®. La plu-
- de ce dernier est souvent nécessaire.
La D Emilie D’Aoust est résidente en endocrinologie -

a 'Université de Montréal. La D™ Hortensia Mircescu, Comment confirmer le diagnostic

: . N
endocrinologue, exerce a 'Hotel-Dieu du CHUM et est etdistinguer les causes :
membre de I'équipe de cancer de la thyroide du CHUM.
- vement sur la présence de signes et de symptomes

- a une faible sensibilité et spécificité. Le dosage des

sur la prise en charge et le traitement. Lorsque I’hy-
perthyroidie est attribuable 8 un médicament, 'arrét

Le diagnostic d’hyperthyroidie reposant exclusi-
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Tableau | Tableau Nl

Signes et symptomes d’hyperthyroidie*>

Caractéristiques des divers types de thyroidite*>*

©® Tachycardie ou fibrillation auriculaire
©® Tremblements fins des extrémités
©® Peau chaude et moite, érytheme palmaire
©® Rétraction palpébrale, signe de von Graefe (lid lag)
©® Réflexes ostéotendineux vifs
©® Faiblesse musculaire proximale
©® Cheveux fins et friables
©® Hypertension systolique
(augmentation du gradient systolodiastolique)
©® Gynécomastie
©® Ophtalmopathie thyroidienne*
® Vitiligo*, nervosité, irritabilité
©® Myxcedeme prétibial*
©® Acropachie thyroidienne*

Symptomes

© Palpitations

©® Perte de poids

©® Polyphagie (gain de poids possible en cas
de polyphagie plus importante que le catabolisme)

® Intolérance a la chaleur, hypersudation

® Faiblesse, asthénie

©® Insomnie

® Diarrhées ou selles plus fréquentes

® Oligoménorrhée

® Troubles érectiles, diminution de Ia libido

® Anxiété

® Labilité émotionnelle

® Troubles de concentration

* Seulement si la maladie de Graves est présente.

Signes de Quervain ou subaigué
©® Goitre ©® Apparition souvent précédée d’une infection virale

hormones thyroidiennes constitue la premiere étape

tion. Dans le cas de la maladie de Graves, la concen-

® Léger goitre possible

® Vitesse de sédimentation trés augmentée

©® Douleur qui peut étre soulagée par les AINS
ou la prednisone

Silencieuse, du postpartum

©® Thyroidite auto-immune indolore

©® Phase d’hyperthyroidie possiblement Iégere

©® Survenue chez de 1% a 17 % des femmes
dans la 1" année du post-partum

©® Risque de récidive accru lors d’une grossesse
subséquente

® Vitesse de sédimentation normale ou Iégérement
augmentée

tration de Tj peut étre plus élevée que les valeurs at-
tendues en raison d’'une sécrétion thyroidienne dis-
proportionnée de T; et d’une conversion extrathy-
roidienne accrue de Ty en Ts.

Apres 'examen de la thyroide pour établir la pré-
sence de nodules, le taux de captation de I'iode 131
associé a la scintigraphie est le moyen le plus facile et
le plus rapide de différencier les causes les plus fré-
quentes d’hyperthyroidie (tableau IV)**. La valeur
obtenue sera également utile pour déterminer la dose
d’iode radioactif nécessaire si on choisit cette moda-
lité thérapeutique.

Quels éléments doit-on doser ?

Il n’y a pas lieu de doser les anticorps antirécep-
teurs de la TSH (TRAD) si la maladie de Graves a été
confirmée par la scintigraphie ou par la présence de

- signes pathognomoniques, tels que I'exophtalmie ou
pour confirmer les doutes. Le taux de T, ou de Ts est
généralement en corrélation avec la gravité de I'affec-

le myxcedéme prétibial®’. La valeur de ces anticorps
peut étre utile si I'acces a la scintigraphie est limité ou

- lorsque les résultats sont équivoques. Les antithyrope-

Aprés avoir examiné la thyroide pour établir la présence de nodules, le taux de captation de I'iode 131
associé a la scintigraphie est le moyen le plus facile et le plus rapide de différencier les causes les plus
fréquentes d’hyperthyroidie.

40 Quand la thyroide semballe



Tableau

Autres causes d’hyperthyroidie et physiopathologie**

® Goitre multinodulaire, adénome toxique

Autonomie thyroidienne liée aux mutations somatiques activatrices
du récepteur TSH ou de la protéine Gs

® Lithium, amiodarone, interféron, IL-2*

Thyroidite ou induction de I'auto-immunité

© Produits de contraste, algues, amiodarone

Apports excessifs d’iode induisant le phénoméne de Jod Basedow

©® Hyperthyroidie factice ou iatrogéne

Excés d’hormones thyroidiennes

©® Gauses moins fréquentes
< Adénome hypophysaire thyréotrope

Sécrétion non maitrisée de TSH

< Struma ovarii, métastase fonctionnelle
d’un cancer thyroidien différencié

Source ectopique

< Maladie trophoblastique, hyperémeése
de la grossesse

Maladie causée par la hCG ; similarité structurelle entre ’hCG et la TSH

< Thyroidite radique
par 'iode 1

* IL-2: interleukine

Destruction du parenchyme thyroidien aprés un traitement

31 ou une radiothérapie externe

roxydases (antiTPO) et les antithyroglo-
bulines ne sont pas spécifiques et n’ajou-
tent pas d’informations additionnelles
au diagnostic de la maladie de Graves’.
Toutefois, la présence d’anticorps anti-

Tableau IV
Causes de I'hyperthyroidie, captation et scintigraphie**

thyroperoxydases constitue un facteur de
risque de non-récupération dans les cas

de thyroidite’. Lorsque des suppléments
hormonaux causent une hyperthyroidie
factice, un taux diminué de thyroglobu-

Taux Distribution

de captation du traceur
Maladie de Graves Augmenté Homogene et diffuse
Adénome toxique Normal Focale, possible

ou diminué hypocaptation

par le parenchyme
thyroidien adjacent

line va venir appuyer le diagnostic. La fi-

gure** illustre un bilan initial possible | 8ot Normal, diminu¢  Hétérogene
le di i« &'h hvroidi multinodulaire ou légérement
pour le diagnostic d’hyperthyroidie. toxique augments
Quefaire en cas Thyroidite Trés diminué Pas de captation visible

d’hyperthyroidie subclinique ?

Une évolution vers une hyperthyroidie avérée a :
été observée chez 4,3 % des patients suivis pendant
quatre ans®. Dévaluation et la recherche d’anticorps -
sont les mémes que pour une hyperthyroidie franche. :
Lhyperthyroidie subclinique touche surtout I'appa-
reil cardiovasculaire et les os, ce qui accroit les ris - -
ques de fibrillation auriculaire, de résorption osseuse -
et de fractures’. Il est donc recommandé de traiter
les patients dont la TSH est inférieure 2 0,1 mUI/l et
ceux dont la TSH est partiellement supprimée (de :
0,01 mUI/1a 0,5 mUI/1) et dont la densité minérale :
osseuse est basse ou qui souffrent d’une maladie car-

diovasculaire'®. En ’absence de traitement, un suivi
dela TSH, de la T; et de la T, est conseillé tous les
SIX MOIS.

. Comment traiter une hyperthyroidie ?

1l faut envisager un traitement symptomatique chez
tous les patients et curatif dans tous les cas d’hyper-
thyroidie non transitoires. Il existe trois principaux
traitements curatifs : les antithyroidiens de synthese,
I'iode 131 et l'intervention chirurgicale. Le choix dé-
finitif dépendra de la cause de 'hyperthyroidie ainsi
que des préférences du patient et du médecin. Par
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Evaluation de I'hyperthyroidie®'

Symptomes d’hyperthyroidie

|

Dosage de la TSH

v v v
TSH normale TSH basse TSH haute
Hyperthyroidie exclue Hyperthyroidie confirmée Discordance entre les symptomes
yperiny yperiny et les valeurs de TSH
v v l
Evaluation du degré Différenciation Dosage de la Ty libre
de gravité des causes etdelaTslibre

Dosage de la T4 libre
et de laTs libre

v

v

\ 4

Si les taux
sont augmentés

Captation/scintigraphie
thyroidienne

Anticorps antirécepteurs de la TSH
(TRADb) en cas de présomption
de la maladie de Graves

|

Adénome hypophysaire a TSH
Résistance aux hormones
thyroidiennes

exemple, les endocrinologues américains préferent | donc des bétabloquants, de préférence non cardiosé-

traiter la maladie de Graves par I'iode alors que leurs
collégues européens optent plutot pour les antithy-
- de 10 mg a 40 mg, de deux a trois fois par jour. Ce
médicament diminue la conversion de T, en T par
- son action sur la désiodase de type 1. On peut com-
- mencer le traitement symptomatique dés le diagnos-

roidiens de synthese'.

En quoi consiste le traitement
symptomatique et quand le commencer ?

Le traitement symptomatique vise surtout les pal-
pitations, les tremblements et 'anxiété. On utilisera :

lectifs, qui agiront aussi sur les symptdmes extracar-
diaques. Le propranolol est souvent choisi a raison

tic d’hyperthyroidie, car il n’interfere pas avec 'éva-
luation et assure un certain bien-étre au patient. En

Il faut envisager un traitement symptomatique chez tous les patients et curatif dans tous les cas d’hyper-
thyroidie non transitoire.
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Tableau V

Evaluation de I'hyperthyroidie®'

Propylthiouracile et méthimazole

©® Maitrise rapide de I’hyperthyroidie

® Eruptions cutanées (jusqu’a 25 % des cas)
©® Agranulocytose (1 % des cas)

©® Arthralgies possibles

Propylthiouracile

Méthimazole

© Plusieurs prises par jour

©® Prise possible une fois par jour

& Mauvais goit possible

©® Absence de goiit particulier

® Plusieurs cas de vascularite a p-ANCA

©® Peu de cas signalés de vascularite a p-ANCA

® Interférence possible et diminution de P'efficacité
pour les traitements ultérieurs a I'iode 131

©® Absence d’interférence et de diminution de I'efficacité
du traitement ultérieur a I'iode 131

© Hépatites cytolytiques (5% — 10 % des cas)
et déces, surtout chez les enfants

©® Hépatites cholestatiques (5 % — 10 % des cas)

©® Traitement préféré au cours du 1* trimestre
de la grossesse

® Traitement non recommandé durant le 1% trimestre
de la grossesse en raison d’une relation possible
avec des cas d’aplasie cutanée (aplasia cutis) et
d’atrésie des choanes chez le feetus

® Traitement non recommandé en premiére intention
dans la plupart des cas, surtout a cause
des complications hépatiques possibles

® Traitement recommandé en premiére intention
dans la plupart des cas

cas de contre-indications aux bétabloquants, les in- :
hibiteurs des canaux calciques vont permettre de
- maladie. Au début du traitement, il est préférable de
- faire les ajustements a 'aide des dosages de la T, et
de la T3, car la valeur de la TSH est la derniére a se
- normaliser. Le taux de rémission compléte varie de

maitriser la fréquence cardiaque.

Comment instaurer un traitement
par un antithyroidien de synthése ?

Les antithyroidiens de synthése interferent avecla -
captation de I'iode par la thyroide. Si on décide d’in- :
clure la captation de I'iode dans notre bilan, il faut -
reporter le début de 'administration des antithyroi- :
diens apres 'examen. Les antithyroidiens offerts sont
le propylthiouracile (PTU) et le méthimazole (Ta - -
pazole)'!. La dose quotidienne de départ varie se-
lon le degré de gravité de I’hyperthyroidie, et est le
plus souvent de 5 mg a 20 mg en une ou deux doses
pour le méthimazole et de 100 mg a 400 mg en deux
ou trois doses pour le propylthiouracile. Les avan- :
tages et les inconvénients sont résumés dans le fa-
bleau V', Dans la maladie de Graves, ils doivent
étre utilisés pendant de douze a dix-huit mois afin
d’augmenter les chances de rémission clinique. La -

fonction thyroidienne doit étre vérifiée toutes les
quatre a six semaines jusqu’a la stabilisation de la

20 % a 30 % a long terme et de 40 % a 50 % lors-
qu'une sélection des cas est faite®'”. Les facteurs de
bon pronostic pour la rémission par des antithyroi-
diens sont: une hyperthyroidie légere, un goitre de
petite taille, un 4ge plus jeune ou le fait d’étre une
femme. Des concentrations élevées d’anticorps anti-
récepteurs de la TSH a la fin d’un traitement par des
antithyroidiens témoignent d’une maladie encore ac-
tive, ce qui augmente le taux de rechute’. Pour les adé-
nomes toxiques et les goitres multinodulaires, les an-
tithyroidiens de synthése ne peuvent entrainer une
rémission, car ils n’ont pas d’effets sur la cause de ces
maladies. Ils vont maitriser I'’hyperthyroidie, qui va
toutefois revenir dés que le patient arrétera de prendre
ses médicaments.
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Quelle est la place du traitement
par l'iode radioactif ?

maximiser la captation d’iode 131.

Le traitement par I'iode n’est pas recommandé pour
une correction rapide de la maladie, car il peut s’écou-
ler des semaines, voire des mois avant d’en voir lef- :

fet définitif. On considere qu’il constitue un échecssi ! . . (e e s
. Quand doit-on orienter en spécialité ?

I’hyperthyroidie persiste apres six mois.

Quels sont les contre-indications et les effets
d’un traitement par l'iode radioactif ?

- dérée ou grave afin d’éviter une détérioration de leur
- état. Dans les cas d’ophtalmopathie plus légere, on peut
. Tenvisager en concomitance avec des corticostéroides".

Ce traitement, tres utilisé en Amérique du Nord, a
pour but de détruire la thyroide ou les zones hyper- -
actives'®. Pour la maladie de Graves, les chances de :
rémission sont plus grandes  la suite d’un traite-
ment par 'iode quavec les antithyroidiens de synthese :
(80 % contre 50 %), mais le risque d’hypothyroidie est :
plus important. De 75 % 4 80 % des patients traités par
I'iode 131 vont finir par souffrir d’une hypothyroidie*®, -

Les doses d’iode utilisées varient selon la cause du -
déreglement, le poids ou le volume de la thyroide et
le taux de captation. Pour la maladie de Graves, les
doses dépassent rarement 15 mCi. Les goitres multi-
nodulaires toxiques peuvent nécessiter des doses plus
fortes, car le taux de captation est plus bas. Les adé- :
gomes toxiques d.e Retlte taille, en.general de moins  Lachirurgie demeure-t-elle une option ?
e 3 cm, vont aussi répondre au traitement par I'iode.

Le prétraitement par des antithyroidiens de syn- -
these avant le recours a iode 131 va dépendre de Iétat
du patient, de sa tolérance cardiovasculaire et de la :
disponibilité des ressources. Ainsi, un patient ayant -
beaucoup de symptomes, dont les taux d’hormones
dépassent de trois a quatre fois les limites supérieures
de la normale ou dont I'état cardiovasculaire est pré-
caire sera souvent prétraité. Cadministration du trai-
tement par I'iode 131 nécessite 'arrét des antithyroi- :
diens de syntheése quatre ou cinq jours plus tot pour
. plications, comme 'hypocalcémie permanente attri-

Lhypothyroidie est un effet indésirable prévisible
du traitement par I'iode radioactif, quon dépiste a
I'aide du bilan thyroidien. Certains patients vont aussi
souffrir d'une thyroidite radique inflammatoire, mais
les cas graves sont relativement rares (< 1 %). Les
anti-inflammatoires non stéroidiens ou la predni-
sone atténuent les symptomes douloureux et le gon-
flement cervical.

Aux doses utilisées dans le traitement de 'hyper-
thyroidie, 'iode est un traitement simple et sans risque
génétique ni de cancérisation secondaire. Il est néan-
moins préférable d’attendre six mois avant une gros-
sesse pour permettre aussi au médecin de valider la
stabilité du bilan thyroidien au préalable.

La thyroidectomie est l'option thérapeutique de choix
pour les patients ayant un gros goitre compressif, une
ophtalmopathie grave ou une intolérance aux anti-
thyroidiens de synthese ou encore qui refusent le trai-
tement a 'iode radioactif. Cette méthode est aussi uti-
lisée pour traiter les adénomes toxiques trop gros (en
général plus de 3 cm) pour obtenir une réponse a un
traitement a I'iode 131. Pour éviter des complications
anesthésiques, la maitrise préalable de 'hyperthyroi-
die par des antithyroidiens est souhaitable. Les com-

buable a l'atteinte parathyroidienne et la 1ésion du nerf

récurrent laryngé, sont rares lorsque la thyroidecto-
mie est faite par des chirurgiens expérimentés.

Lhyperthyroidie est une maladie qui peut s’aggra-

. ver vite et dont le potentiel arythmogene n'est pas né-
. gligeable. Les traitements par I'iode radioactif sont of-

Liode radioactif est contre-indiqué chez la femme
enceinte ou qui allaite et n’est pas recommandé chez
les patients atteints d’ophtalmopathie de Graves mo- :

ferts dans les services de médecine nucléaire ou de
radio-oncologie et sont accessibles a tous. Plusieurs
médecins vont toutefois préférer diriger leur patient

Pour Ia maladie de Graves, les chances de rémission a la suite d’un traitement sont plus grandes par
liode qu’avec les antithyroidiens de synthése (80 % contre 50 %), mais le risque d’hypothyroidie est
plus important.

Quand la thyroide semballe



vers un spécialiste qui choisira entre les antithyroi-
diens de synthese et I'iode radioactif et établira la dose
d’iode nécessaire. Laccessibilité aux examens diagnos-
tiques peut aussi étre plus facile en milieu spécialisé.

Les cas d’hyperthyroidie réfractaire, les patients at-
teints d’exophtalmie nécessitant une prise en charge
multidisciplinaire, les cas d’hyperthyroidie survenant
pendant la grossesse et les hyperthyroidies récidivantes
méritent certainement une consultation en milieu
spécialisé. En attente de la consultation, 'omniprati-
cien peut déja amorcer le bilan d’évaluation et le trai-
tement symptomatique.

ADAME BOUGESANSCESSE présente des symptomes
M classiques d’hyperthyroidie. Statistiquement par-
lant, le diagnostic le plus probable dans son cas est ce-
lui de la maladie de Graves. Un bilan thyroidien suivi
d’une scintigraphie va permettre d établir la conduite.
Si le diagnostic est confirmé, la patiente devra choisir
entre un traitement par des antithyroidiens de synthése
ou par l'iode 131. ¥
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