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Au moment d’étre admis a devenir membre de la profession médicale, je
m’engage solennellement a consacrer ma vie au service de 'humanité.
Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur
sont dus.
Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de
mes malades sera mon premier but.
Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.
Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir l’honneur et les
nobles traditions de la profession médicale.
Les médecins seront mes freres.
Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune
Considération politique et sociale, ne s’interposera entre mon devoir et
mon patient.
Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa
conception.
Méme sous la menace, je n’userai pas mes connaissances médicales
d’une facon contraire aux lois de humanité.

Je m’y engage librement et sur mon honneur.

Déclaration Geneve, 1948
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307 | BARKICHE Samir Pr Ass Radiothérapie
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309 | AFANI Leila Pr Ass Oncologie médicale
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335 | EL FARGANI Rania Pr Ass Maladies infectieuses
336 | IJIM Mohamed Pr Ass Pneumo-phtisiologie
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Le goitre multinodulaire toxique est une cause fréquente d'hyperthyroidie chez les
patients agés, caractérisée par la présence de multiples nodules hyperfonctionnels qui
produisent des quantités excessives d'hormones thyroidiennes.

Bien que cette affection soit généralement bénigne, elle peut provoquer des symptomes
significatifs, notamment des troubles cardiaques, une perte de poids, et des symptdomes
d'hyperthyroidie.

Le traitement du goitre multinodulaire toxique vise a réduire la production hormonale
excessive et a soulager les symptomes compressifs.

L'irathérapie a l'iode 131 est une méthode de traitement non invasive, largement
utilisée pour traiter [I'hyperthyroidie, qui permet de détruire le tissu thyroidien
hyperfonctionnel sans avoir recours a la chirurgie.

L'iode radioactif (I-131) a été utilisé pendant plusieurs décennies pour le traitement des
affections thyroidiennes hyperfonctionnelles, y compris les goitres multinodulaires toxiques.
Ce traitement exploite les propriétés radioactives de I'l-131 pour cibler et détruire
sélectivement le tissu thyroidien hyperactif, atténuant ainsi les symptomes associés a
I'hyperthyroidie.

L'I-131 est un radionucléide émetteur de particules béta qui est spécifiqguement absorbé
par la glande thyroide en raison de sa teneur en iode. Une fois absorbé, la désintégration
radioactive de I'-131 produit des particules béta qui endommagent les cellules folliculaires
thyroidiennes, entrainant une diminution de la production d'hormones thyroidiennes. Ce
processus réduit efficacement ['hyperactivité de la glande thyroide, permettant le
rétablissement d'une fonction thyroidienne normale.[1]

La posologie de I'-131 est un élément clé du succés du traitement. Elle est
généralement calculée en fonction du poids de la glande thyroide et du pourcentage
d'absorption d'iode, qui varient selon les patients. Des études récentes utilisant des formules
institutionnelles montrent un taux d'efficacité de 83 % pour atteindre un état euthyroidien ou

hypothyroidien, soulignant I'importance d'un dosage adapté pour des résultats optimaux.
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Les patients recevant un traitement a I'-131 sont généralement surveillés sur une
période de 6 a 12 mois aprés le traitement, afin d'évaluer la fonction thyroidienne et de
déterminer le succés du traitement. Le critere principal de réussite est I'établissement d'un
état euthyroidien ou d'une hypothyroidie. Les critéres secondaires incluent la fréquence des
traitements répétés et les tests de la fonction thyroidienne (TFT) post-ablation.[1]

Des études ont démontré que le traitement a I'I-131 permet non seulement de résoudre
efficacement I'hyperthyroidie, mais qu'il nécessite également peu de retraitements : seuls 9 %
des patients ont besoin de doses supplémentaires. Cela met en évidence la fiabilité du
traitement et l'importance d'une posologie individualisée, adaptée aux caractéristiques
thyroidiennes spécifiques de chaque patient.

Bien que le traitement a I'-131 soit généralement sdr, il est contre-indiqué chez
certaines populations, notamment les femmes enceintes ou allaitantes, ainsi que les patients
présentant une thyréotoxicose sévere non controlée. Les effets secondaires potentiels peuvent
inclure une aggravation transitoire des symptdomes d'hyperthyroidie, une hypothyroidie et,
dans de rares cas, des complications liées a I'ira thérapie.[1]

Son efficacité repose sur I'accumulation de l'iode par la glande thyroide, ou il émet des
rayonnements qui détruisent de maniére sélective les cellules thyroidiennes actives. Ce
traitement est généralement bien toléré et permet de réduire la taille du goitre tout en
controlant les symptomes d'hyperthyroidie

Selon L. Vija Racaru et AL [2] :

L'iode 131 (RAI) est fortement recommandé pour traiter les goitres multinodulaires
toxiques. Son efficacité pour normaliser la fonction thyroidienne, réduire le volume thyroidien
et supprimer l'autonomie fonctionnelle a été largement établie.

Les taux de réussite du traitement par IRA varient de 85 % a 100 % sur la base des
données de milliers de patients traités par cette méthode

De plus, il offre une alternative moins invasive par rapport a la chirurgie, en particulier

pour les patients a risque chirurgical élevé. Cependant, l'utilisation de l'iode 131 peut



https://typeset.io/authors/l-vija-racaru-4n1896yx5i
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entrainer une hypothyroidie, qui nécessite un traitement hormonal substitutif a long terme
[3]*

Le but de notre travail est de réfléchir a la place accordée a cette option thérapeutique
en évaluant ses résultats dans le traitement du goitre multinodulaire toxique et d’essayer de
présenter une stratégie de prise en charge de cette affection tenant compte de la disponibilité
actuelle de I'ira thérapie au sein du service de médecine nucléaire du CHU Mohammed VI

depuis 2014 et en libéral.
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|. Type, période et lieu de I’étude :

Il s’agit d’une étude rétrospective, descriptive, étalée sur 10 ans , de Janvier 2014 a

janvier 2023, portant sur I’analyse de dossiers de patients suivis pour goitre multinodulaires

toxiques au service de médecine nucléaire CHU Mohamed VI de Marrakech.

[l. Patients :

La consultation du registre du service a permis d’établir une liste avec les noms de tous

les patients suivis pour Goitres multinodulaires toxiques, a partir de laquelle ont été

sélectionnés 43 patients selon les critéres suivants :

1.Critéres d’inclusion :

Ont été inclus tous les patients suivis au service pour Goitre multinodulaire toxique

2.Critéres d’exclusion :

Ont été exclus de I'étude :
Les hyperthyroidies non diagnostiquées comme GMNT.
Les patients dont les dossiers n’ont pas été retrouvés.

Les patients perdus de vue.

1. Méthodes :

Nous avons défini une série de patients pour cette étude : correspondant a I'’ensemble

des patients suivis pour GMNT , traités par irathérapie.

Ceci nous a permis de :

Dresser un profil complet de GMNT.

Déceler les particularités épidémiologiques, cliniques, paracliniques et
thérapeutiques chez les patients traités par irathérapie, par rapport a I’ensemble
des patients.

Evaluer les résultats de I'irathérapie comme traitement radical de la maladie a

court terme (3-4 mois), a moyen et a long terme (6-12 mois et >12 mois)
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1. Recueil des données :

Le recueil des données a été réalisé a partir des dossiers médicaux des patients, a I'aide

d’une fiche d’exploitation (Annexe 1).

2. Analyse statistique :

Les données recueillies sur les fiches d’exploitation ont été ensuite traitées et saisies sur
Google Forms .
L’analyse statistique des données a été faite a I’'aide du language Python et Excel version
2013 :
e Les variables quantitatives ont été décrites en utilisant des moyennes.
e Les variables qualitatives ont été décrites en utilisant des effectifs et des

pourcentages.

IV. Considérations éthiques

Le recueil des données a été effectué dans le respect de ’'anonymat des patients et de la

confidentialité de leurs informations.
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I. Données épidémiologiques :

1.L’AGE :
Dans la tranche d'age 60-69 ans on a la plus grande proportion de patients, avec 31 %
des cas.

La tranche d'dge de 70 a 79 ans représente une proportion élevée de 28,6 % des cas. Les
patients agés de 50 a 59 ans constituent 19 % des cas, tandis que ceux de 40 a 49 ans
comptent pour 14,3 %. Enfin, la tranche d'age de 80 a 89 ans est la moins représentée, avec
seulement 7,1 % des patients. La majorité des de notre série se trouve dans les groupes d'age
60-79 ans (Figure 1), indiquant une prévalence accrue du goitre multi nodulaire toxique dans
les tranches d'age plus avancé.

La moyenne d’age de notre série est 64 ans

Répartition des ages par tranches de 10 ans (en pourcentage)

3N.0%
28.6%

20 19.0%

5 14.3%

Pourcentage de personnes

71%

40-49 60-69 70-79 80-89

Tranches d'age

FIGURE 1: REPARTITION DES PATIENTS PAR TRANCHES D'AGE
2.S5exe:

Nous avons noté une nette prédominance féminine avec 38 patientes contre 5 patients
uniquement,( Figure 2) et donc un sex-ratio (F/H) de 7,62 .

Cela est cohérent avec ce qui est généralement observé dans la littérature médicale, ou
les femmes sont plus souvent affectées par les maladies thyroidiennes, y compris le goitre

multinodulaire toxique
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Répartition par Sexe

Masculin

Sexe
E Féminin
B Masculin

Féminin

Figure 2: Répartition des patients selon le sexe

3.Milieu :

Milieu

m uUrbain
I Rural

Rural

Urbain

Figure 3: Répartition des patients selon le milieu

Dans notre série, nous avons observé une nette prédominance des patients issus du
milieu urbain, qui représentent 72,1 % de I'ensemble des cas étudiés. En revanche, seuls 27,9
% des patients proviennent des zones rurales. Cette répartition pourrait étre expliquée par
plusieurs facteurs, notamment une meilleure accessibilité aux services de santé et une
sensibilisation accrue en milieu urbain, permettant un diagnostic plus précoce des troubles
thyroidiens. A l'inverse, les patients vivant en milieu rural peuvent rencontrer des obstacles,

tels que des infrastructures médicales limitées ou une moindre sensibilisation aux symptomes

10
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de I'hyperthyroidie, ce qui pourrait contribuer a une sous-représentation relative de cette
population dans notre étude. Ces résultats soulignent l'importance d'une stratégie de

dépistage et d'accés aux soins plus équitable entre les régions urbaines et rurales.

(Figure 3).

4 Répartition des patients par année :

Nombre par Année
Fd "R )
12 -
10 -
B -
v 14.3 % 14.3 %
=)
5
2 6
4 -
41% 4.1%
2 -
2.0 % 2.0 %
0 - T T T T
2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023
Année

FIGURE 4:REPARTITION DES PATIENTS SELON L’ANNEE
En 2014, nous avons enregistré le plus grand nombre de cas au cours de la période

étudiée, représentant 26,5 % du total, soit plus de 12 cas. Cette année marque un pic
d'incidence, probablement lié a une amélioration des outils de diagnostic, a une
sensibilisation accrue ou a un afflux important de patients présentant des troubles
thyroidiens. En 2015, on observe une diminution notable, avec 12,2 % des cas, soit environ 6
patients. Cette baisse pourrait étre attribuée a divers facteurs, tels qu’une stabilisation des
diagnostics aprés I'année précédente ou une moindre prévalence de la maladie cette année-la.

En 2016, la tendance a la baisse se poursuit, avec un pourcentage encore plus faible de

11
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6,1 %, traduisant peut-étre une période de moindre activité dans le dépistage ou dans les
consultations spécialisées. Cependant, en 2017, on assiste a une légere remontée, avec 14,3
% des cas signalés. Cette reprise pourrait refléter une augmentation ponctuelle des
consultations ou une meilleure prise en charge des patients non diagnostiqués auparavant.

Les années 2018 et 2019 enregistrent chacune un pourcentage identique de 4,1 %,
indiquant une stabilisation a un niveau bas de nouveaux cas. Cela pourrait suggérer soit une
prévalence stable de la pathologie, soit un accés constant aux services de santé pour le
diagnostic et le suivi.

L'année 2020, marquée par divers bouleversements globaux, dont la pandémie de
COVID-19, montre une diminution significative, avec seulement 2,0 % des cas enregistrés. Ce
faible taux pourrait étre attribué a une réduction des consultations médicales en raison des
restrictions sanitaires ou a un acces limité aux services spécialisés.

Les années 2021 et 2022 signalent un retour a un taux plus élevé de 14,3 % chacune.
Cette augmentation pourrait refléter une reprise des activités médicales normales, permettant
a nouveau un dépistage et un diagnostic plus complets. Enfin, I'année 2023 enregistre un
faible pourcentage, avec seulement 2,0 % des cas, ce qui pourrait indiquer soit une diminution
réelle de l'incidence de la maladie, soit des facteurs conjoncturels ayant limité le diagnostic ou

le signalement des cas cette année-la.

5.Répartition age-sexe :

Dans notre groupe d'étude, le sexe féminin montre une prédominance remarquable et
constante a travers toutes les tranches d'age analysées. Ce constat est en accord avec les
données épidémiologiques disponibles sur les affections thyroidiennes, ou les femmes sont
généralement plus touchées que les hommes. Cette prédominance féminine pourrait étre
attribuée a des facteurs biologiques, hormonaux et immunologiques qui rendent les femmes
plus vulnérables aux dysfonctionnements thyroidiens.

Les variations hormonales associées a des périodes spécifiques de la vie des femmes,

telles que la grossesse, la ménopause ou méme les cycles menstruels, pourraient jouer un

12
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role dans cette prévalence accrue. De plus, des études ont suggéré que les maladies
thyroidiennes, y compris les goitres multinodulaires toxiques, sont souvent associées a des
déséquilibres dans le systéme immunitaire, un phénomene plus fréquemment observé chez
les femmes.

Ce phénoméne se manifeste dans toutes les tranches d'age, qu'il s'agisse de jeunes
femmes en age de procréer, ou les variations hormonales sont particulierement marquées, ou
de femmes agées, chez qui des facteurs métaboliques et immunologiques spécifiques a cette
période de la vie peuvent favoriser I'apparition ou I'aggravation de troubles thyroidiens.

Cette tendance souligne également l'importance d'une approche clinique et préventive
ciblée, visant a sensibiliser davantage la population féminine aux symptomes thyroidiens et a
encourager un dépistage précoce, particulierement dans les groupes a risque. L'étude de cette
prédominance féminine pourrait également ouvrir la voie a des recherches futures pour

explorer les mécanismes sous-jacents et proposer des stratégies thérapeutiques adaptées.

(Figure 5).

Répartition par Tranche d'Age et Sexe

Sexe

mmm Femmes (F): 38
12 s Hommes (H) : 5
10
6 I
. I- . |
40-49 50-59

60-69 T0-79 80-89
Tranche d'Age

@

Nombre de personnes

'S

8}

FIGURE 5: REPARTITION DES MALADES SELON L’AGE ET LE SEXE
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II. Données clinigues

1.Antécédents :

a) Antécédents medicaux :

Dans notre étude, les antécédents marquants ont été répartis comme suit (Figure 6) :

ATCD: Personnel Médicaux Détails de la catégorie 'Antécédents médicaux'

Myélome multiple

Maladie rhumatologique Hyperthyroidie
Antécédents médicaux _a

goitre multinodulaire

HTA

19.2%

Diabéte
type 2 19.2%

Endocrinopathie

auto immune
Thrombophlébite

55.8%

Goitre diffus 30-8%

Aucun

Cardiopathie

FIGURE 6:REPARTITION GLOBALE DES ANTECEDENTS MEDICAUX A GAUCHE AVEC LES DETAILS A DROITE

Parmi ces 43 patients, quelques cas particuliers ont été notés (Figure 6) :

Cardiopathie représente 30,8% , le Diabete de type 2 et HTA représentent chacun 19,2 %.

L’Hyperthyroidie et le goitre multinodulaire représentent chacun 7,7 %

Goitre diffus,Myélome multiple ,maladie rhumatologique et thrombophlébite représentent
chacun 3,8 %.

La majorité des patients n'ont pas d'antécédents médicaux, mais pour ceux qui en ont, les
cardiopathies semblent étre les plus courants. Le diabéte et I'hypertension sont également des

affections fréquentes parmi ce groupe.

14
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2.Antécédents chirurgicaux :

Chirurgicaux
43 réponses

Légende
B Opéré
EEE Non opéré

FIGURE 7: REPARTITION DES ANTECEDENTS CHIRURGICAUX
La plupart des patients atteints de goitre multinodulaire toxique dans cet ensemble

n'ont pas d'antécédent de chirurgie,(figure 7) ; ce qui suggere que l'indication chirurgicale n'a
pas été fréquente dans leur traitement sauf pour 2 patients qui ont bénéficié de

thyroidectomie subtotale pour un goitre multi nodulaire toxique qui a récidivé ultérieurement

3.Signes cliniques :

3.1. Tableau clinique :
i. Syndrome thyrotoxique :

L'asthénie constitue le symptome le plus fréquent, étant rapportée par 83,7 % des

patients, ce qui en fait un signe clinique majeur dans ce groupe.

La thermophobie, signalée chez 48,8 % des patients, est étroitement liée a
I'hyperthyroidie.

Tandis que I'amaigrissement, observé chez 46,5 % des patients, est également associé a
la thyrotoxicose, souvent caractérisée par une perte de poids significative. L'asthénie se
distingue par sa forte prévalence, affectant une grande majorité des patients, alors que la
thermophobie et I'amaigrissement concernent environ la moitié des cas, reflétant une

variabilité notable dans la gravité des symptomes et la présentation clinique de la maladie.
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(Figure 8).
La tachycardie est le signe le plus fréquent, rapporté par 69 % des patients, et
constitue un symptome courant des troubles thyroidiens, notamment de I'hyperthyroidie.

Les palpitations, observées chez 54,8 % des patients, peuvent également refléter une
activité thyroidienne excessive ou étre liées a des probléemes cardiovasculaires associés. La
dyspnée, qui touche 9,5 % des patients, peut résulter de troubles cardiaques ou respiratoires,
mais elle est également associée a I’effet compressif du goitre. Enfin, une augmentation de la
pression artérielle systolique (PAS) est constatée chez 19 % des patients, ce qui peut étre
attribué a un dysfonctionnement thyroidien ou a d'autres pathologies cardiovasculaires. Ces
observations mettent en évidence que les signes les plus prédominants dans cette population
sont la tachycardie et les palpitations, des manifestations fréquemment associées a
I’hyperthyroidie et souvent accompagnées d’une thyrotoxicose.(Figure 9)

L'irritabilité est le symptéme neuropsychique le plus fréquent, observé chez 75 % des
patients. Elle constitue un signe caractéristique des troubles thyroidiens, en particulier de
I'hyperthyroidie, qui peut fortement influencer I'humeur et le comportement. Les troubles du
sommeil, signalés par 32,1 % des patients, sont également fréquents. lls résultent souvent de
I'exces d’hormones thyroidiennes, qui induit une activation métabolique excessive, rendant le
sommeil difficile. Les tremblements des extrémités, rapportés chez 21,4 % des patients, sont
un autre signe typique des maladies thyroidiennes telles que la thyrotoxicose, ou
Ilaugmentation de I’activité métabolique provoque des symptomes moteurs. Ces observations
soulignent que l'irritabilité et les troubles du sommeil sont les manifestations
neuropsychiques les plus marquantes, directement liées aux déséquilibres hormonaux causés
I’hyperthyroidie. (Figure 10)

La faiblesse musculaire est le symptome le plus fréquent, rapporté par 73,3 % des
patients. Ce signe clinique est particulierement courant chez les individus souffrant,
notamment de I'hyperthyroidie, ou I'excés d'hormones thyroidiennes altére la force

musculaire.
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L'amyotrophie, quant a elle, est observée chez 60 % des patients. Elle se manifeste par
une diminution du volume musculaire, souvent en lien avec la thyrotoxicose ou d'autres
dysfonctionnements thyroidiens. L'accélération du métabolisme induite par ces affections peut
entrainer une fonte musculaire progressive. Ces observations mettent en évidence que la
faiblesse musculaire et I'amyotrophie sont des manifestations fréquentes et significatives,
reflétant I'impact profond des troubles thyroidiens sur la fonction et la masse musculaire dans

cette population. (Figure 11)

Clinique: Signes généraux
43 réponses

Asthénie 83.7%

TherrnophObie _48.8%
[resenen _46.50}6

10 15 20 25 30 35
Nombre de réponses

o
w

FIGURE 8:REPARTITION DE FREQUENCE DES SIGNES GENEREAUX

Clinique: Signes CV
42 réponses

Palpitatices

FIGURE 9:REPARTITION DE FREQUENCE DES SIGNES CARDIOVASCULAIRES
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Cliniques: Signes Neuropsychiques
28 réponses

Trouples du sommetl _ ? (32.1 %)

Tremblement des extrémités - 6 (21.4 %)

Irritabilité 21 (75 %)
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FIGURE 10:REPARTITION DE FREQUENCE DES SIGNES NEUROPSYCHIQUES

Cliniques: Signes musculaire
Amyotrophie 9 (60 %)
Faiblaisse musculaire 11 (73.3 %)
0 2 4 6 8 10
Nombre de réponses

FIGURE 11 :REPARTITION DE FREQUENCE DES SIGNES MUSCULAIRES

3.2. Caractere du Goitre :

La présence ou non du goitre a été mentionnée sur 43 dossiers : 40 patients ont
présenté un goitre a I’examen clinique soit 93,02 % des patients.

Les caractéristiques du goitre étaient présentées comme suit :
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2,86%

= non homogéne = homogeéne

FIGURE 12:CARACTERES DES GOITRES
—Le caractere homogéne ou non a été précisé dans 35 dossiers (Figure 12)

: 34 goitres étaient non homogeénes, soit 97,14 %

—La consistance du goitre (Figure 13) a été mentionnée dans 25 dossiers :

Elastique

Ferme

Pierreuse

® Pierreuse ® Ferme & Elastique

FIGURE 13:CONSISTANCE DES GOITRES
—La vascularisation du goitre a été mentionnée dans 16 dossiers (Figure 14) : 15 goitres

étaient vasculaires, soit 94%.
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FIGURE 14:VASCULARISATION DES GOITRES

lll. Données paracliniques :

1.Biologie :
Dans notre série la TSH au moment du diagnostic(Figure 15) a été mentionnée dans 43
dossiers objectivant :
— Un taux effondré <0,2 pUl/mL chez 28 patients. Valeur normale ( TSH : 0,2 a 4
pUl/mL)

— Un taux >0,2pUl/mL chez 15 patients.
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FIGURE 15:DOSAGE DE LA TSHus

Examens paracliniques: Confirmation de I’hyperthyroidie périphérique : LT4
33.3%

Fréquence

25
Valeurs (pmol/1)

FIGURE 16:DOSAGE DE LA LT4

La majorité des patients (33,3 %) ont une valeur dans les alentours de 25 pmol/I (Figure
16 ), ce qui est la fréquence la plus élevée dans cette population.

Un pourcentage significatif des patients présente des valeurs entre 20 et 25 pmol/I
(12,1 % chacun).

Une proportion de 15,2 % a des valeurs de 30 pmol/I.

Les valeurs extrémes comme 10 pmol/l et 40 pmol/l sont moins fréquentes, avec

respectivement 9,1 % et 3,0 % des patients.
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Taux normal de TL4 :( 9 - 25 pmol/I)

2.Immunologie :

31 patients ont fait un dosage des anticorps
La totalité des patients figurant dans cette étude ont un dosage d'anticorps négatif , ce
qui nous confirme la non association du goitre a des pathologies auto immune comme le

Basedow .

3.lmagerie :

3.1 Imagerie morphologique : Echographie thyroidienne

L’échographie cervicale a été retrouvée dans 40 dossiers :

Les différents aspects échographiques de la thyroide (Figure 17) sont

représentés dans la figure ci-dessous :

Répartition des diagnostics échographiques

20 (50%)

10 (25%)

5 (12.5%) _—

Nombre d'occurrences
-
o

Aspect de goitre Aspect de goitre Echographie goitre vasculaire goi:tr_e dulai
hétéro multi nodulaire  hétéro multi nodulaire pon documentée Nhodulaire mupnedualie
EUTIRADS2 EUTIRADS3

Diagnostics

FIGURE 17: ASPECTS ECHOGRAPHIQUES DE LA THYROIDE.

Un aspect de Goitre hétero multinodulaire EUTIRADS 2 : C'est I’'aspect le plus fréquent,
représentant 50 % des patients.

Un aspect de Goitre hétero multinodulaire EUTIRADS 3 : Représente 25 % des patients.

Un Aspect de goitre multi nodulaire avec 5% et un goitre vasculaire nodulaire a 7,5 %.

12,5 % des patients de notre série avec des échographies non documentées

Un aspect de goitre hetero multi nodulaire en imagerie echographique est majoritaire en

faveur de notre diagnostic
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3.2 Imagerie fonctionelle : Scintigraphie thyroidienne

Dans notre étude, l'ensemble des patients présentaient des résultats d'imagerie
scintigraphique caractéristiques d’un goitre multinodulaire toxique,( Figure 18) ; confirmant
ainsi le diagnostic. Ces images étaient marquées par la présence de zones d’hyperfixation
distinctes, correspondant aux nodules thyroidiens hyperfonctionnels. Ces nodules captent
activement I’iode radioactif injecté, traduisant leur activité excessive. A coté de ces zones
d’hyperfixation, on observait également des régions d’hypofixation au niveau des tissus
thyroidiens environnants, qui apparaissent moins actifs ou non fonctionnels en comparaison.

Cette signature scintigraphique typique constitue un outil diagnostique précieux,
permettant de différencier le goitre multinodulaire toxique d'autres pathologies thyroidiennes,
comme la maladie de Basedow ou les nodules thyroidiens bénins non fonctionnels. Elle offre
une visualisation claire de la distribution de l'activité thyroidienne, facilitant ainsi une
évaluation précise de I'étendue de I'hyperfonctionnement. Ces résultats d’imagerie, obtenus
chez la totalité des patients de notre série, illustrent bien I'utilité de la scintigraphie comme

méthode diagnostique clé dans la prise en charge des troubles thyroidiens hyperfonctionnels.
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Ventes

® ASPECT DE GOITRE MULTINODULAIRE TOXIQUE

FIGURE 18:ASPECTS SCINTIGRAPHIQUES DE LA THYROIDE.
IV. Traitement :

1.Traitement par irathérapie

1.1 Indications :

Dans notre série comprenant 43 patients, le traitement par irathérapie a été indiqué en
premiere intention pour la quasi-totalité d'entre eux. Cette orientation thérapeutique reflete
les recommandations actuelles dans la prise en charge des troubles thyroidiens
hyperfonctionnels, notamment le goitre multinodulaire toxique. L'irathérapie, basée sur
l'utilisation de l'iode radioactif (I-131), est largement reconnue pour son efficacité a cibler
sélectivement les zones hyperactives de la glande thyroide tout en minimisant les effets sur
les tissus environnants.

Le choix de l’irathérapie en premiére ligne s’explique par ses nombreux avantages,
notamment sa nature non invasive, son efficacité démontrée et son profil de sécurité
globalement favorable. Ce traitement est particulierement adapté dans les cas ou une

intervention chirurgicale pourrait présenter des risques accrus, en raison de I'dge avancé du
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patient ou de la présence de comorbidités. En outre, lirathérapie permet de réduire
progressivement l'activité excessive de la glande thyroide, conduisant soit a une euthyroidie
soit, dans certains cas, a une hypothyroidie contr6lée par un traitement substitutif.

Dans notre série, cette approche thérapeutique a été privilégiée pour une majorité
écrasante des patients, soulignant son rble central dans la gestion de cette pathologie. Le
recours a l'irathérapie comme option de premiére intention reflete également une adaptation
aux ressources médicales disponibles et aux caractéristiques spécifiques de nos patients.
Ainsi, elle constitue un pilier incontournable dans la prise en charge des troubles thyroidiens

hyperfonctionnels dans notre contexte clinique.

1.2 Nombre de cures :

Dans ce groupe de 43 patients, la majorité écrasante, soit 40 patients représentant
93,02 % du total, ont bénéficié d'une seule cure d'irathérapie pour traiter leur goitre
multinodulaire toxique. Cela refléte I'efficacité globale de la premiére administration d'iode
radioactif (I-131) dans la majorité des cas, permettant de stabiliser la fonction thyroidienne et
d’atteindre les objectifs thérapeutiques souhaités, qu'il s'agisse d’une euthyroidie ou d’une
hypothyroidie contrdlée par traitement substitutif.

En revanche, 3 patients, soit 6,98 % du groupe, ont nécessité une deuxiéme cure
d’irathérapie en raison d’une réponse insuffisante ou d’une persistance des symptomes aprées
la premiere cure. Cette situation peut s’expliquer par plusieurs facteurs, tels qu’une captation
insuffisante de l'iode radioactif, une activité thyroidienne particulierement élevée, ou des
caractéristiques spécifiques des nodules thyroidiens dans ces cas. Ces patients ont donc été
pris en charge par une nouvelle administration d’iode radioactif afin d’optimiser les résultats
thérapeutiques.

Il est a noter qu’aucun patient de notre série n'a eu besoin d’une troisiéme cure, ce qui
souligne une fois de plus I'efficacité globale de ce traitement en deux cycles au maximum
dans notre population étudiée. Ces données mettent en évidence la robustesse et la fiabilité

de l'irathérapie comme solution thérapeutique pour cette pathologie, tout en illustrant la
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nécessité d’un suivi personnalisé pour les patients nécessitant plusieurs cures afin de

maximiser les résultats cliniques. (Figure 19)

= 1 seule cure =2 cures =3 cures

FIGURE 19:NOMBRE DE CURES RECUES
1.3 Activités administrées :

Chez les 43 patients de notre étude, exprimée en pourcentage. La majorité des patients
(37,21 %) ont recu une dose de 15 mCi, ce qui représente le choix thérapeutique le plus
fréquent. Cette dose semble étre privilégiée pour son efficacité a traiter les goitres
multinodulaires toxiques tout en minimisant les risques d'effets secondaires. Une proportion
significative de patients (23,26 %) a recu une dose légérement inférieure de 14 mCi, tandis
que 20,93 % ont été traités avec 16 mCi, montrant une légére variation dans l'ajustement des
doses en fonction des caractéristiques individuelles des patients, telles que la taille du goitre
ou le taux d'absorption de l'iode.

Les doses extrémes, 10 mCi et 18 mCi, ont été utilisées de maniere beaucoup plus rare,
représentant chacune seulement 2,33 % des cas. Cela suggére que ces doses sont réservées a
des cas particuliers, comme des goitres de petite taille nécessitant une intervention plus
légére ou des patients présentant des besoins spécifiques justifiant une dose plus élevée. La
dose de 12 mCi a été administrée a 13,95 % des patients, se situant entre les ajustements de

doses modérés. (Figure 19)
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Répartition des doses administrées (43 patients)
16 (37.21%)
35
30
) 25 10 (23.26%)
S 9(20.93%)
g 20
5
2 6 (13.95%)
15 . o
10
5 0,
1(2.33%) 1(2.33%)
0
10 12 14 15 16 18
Dose (mCi)

FIGURE 20:ACTIVITES ADMINISTREES AU COURS DE LA 1ERE CURE.
Les activités administrées chez les patients ayant recu une deuxieme cure variaient entre

14 et 15 mCi

1.4 Activité moyenne administrée :

L’activité moyenne administrée lors de la premiéere cure est de 14,51 mCi, tandis
que lors de la deuxiéme cure, elle est légerement supérieure, atteignant 14,66 mCi. Ces

valeurs montrent une augmentation marginale de la dose moyenne entre les deux cures.

1.5 Résultats du traitement :

a) A court terme :
A court terme, sur ’ensemble des patients qui ont recu I'iode radioactif, aucun effet

secondaire précoce a type de thyroidite aigué, de crise aigue thyréotoxique n’a été noté.

b) A moyen et a long terme :
Les résultats au long cours ont été appréciés en termes de survenue d’une

hypothyroidie, de retour en euthyroidie et de persistance ou de récidive de I’hyperthyroidie.
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Le délai de survenue de ce nouveau statut thyroidien apres irathérapie a été trés variable
dans les environs de 6 mois
Les résultats de I'irathérapie ont été comme suit :
— 29 patients ont pu bénéficier d’un retour a I'euthyroidie, soit 67,74% des
patients.
— 9 patients sont passés en hypothyroidie, soit 19,35% .

— 5 patients sont restés en hyperthyroidie soit 12,9 % .

Au final, on note un succeés du traitement dans 87,09 % des cas. (Figure 21)

Répartition des Patients selon I'Etat Thyroidien

5 patients - Hyperthyroidie

9 patients - Hypothyroidie

29 patients - Retour a l'euthyroidie

FIGURE 21: RESULTATS DU TRAITEMENT PAR IRATHERAPIE.

28



Place de I'lrathérapie a I'iode 131 dans le traitement des goitres multinodulaires toxiques : Expérience du service de médecine
nucléaire CHU Mohamed VI Marrakech

29



Place de I'lrathérapie a I'iode 131 dans le traitement des goitres multinodulaires toxiques : Expérience du service de médecine
nucléaire CHU Mohamed VI Marrakech

. Ra

els :

1.Embryologie de la glande thyroide :

1.1  Développement embryologique de la glande thyroide :

La glande thyroide, élément clé de la régulation métabolique et du développement, se

forme au cours d’un processus embryologique complexe impliquant plusieurs étapes. A partir

de la 3e semaine, I’ébauche thyroidienne médiane apparait comme un épaississement de

Ilendoderme au niveau du plancher pharyngé, prés du foramen cacum. Cette ébauche

s’invagine pour former un diverticule thyroidien (figure 22) qui migre progressivement le long

du tractus thyréoglosse, une structure transitoire, pour atteindre sa position définitive devant

la trachée entre la 4e et la 7e semaine.( Figure 23).

_entob!aste

¢ Tubercule

. _- »thyroidien

Mésoblaste

Figure 22:formation du Tubercule thyroidien

Au cours de cette migration, I’ébauche prend une forme bilobée, reliée par un isthme,

constituant ainsi I’architecture caractéristique de la glande thyroide. Parallelement, les cellules

endodermiques se différencient en cellules folliculaires capables de produire les hormones

thyroidiennes (T3 et T4), un processus initié dés la 11e semaine, marqué par la production

précoce de thyroglobuline. En parallele, les corps ultimo branchiaux, dérivés des quatriemes
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poches pharyngées, migrent et fusionnent avec I'ébauche thyroidienne médiane vers la 7e
semaine. Ces structures apportent des cellules des crétes neurales qui se différencient en
cellules C, productrices de calcitonine, une hormone essentielle a I’homéostasie calcique.
Ainsi, les contributions combinées de I’endoderme et du neuroectoderme, régulées par des

mécanismes précis, aboutissent a la formation compléte de la glande thyroide.

Foramen Pharynx
prirnilif

caeeum Langus

I vonduil thyréoglosse

_ Diverlicule de
la glande thyroide

Clande

Ihyroice

2* samaine Finde 1a 5° semaing
Cramen Faramen
caecum caecum
Os hyoide Os
Irachée hyosd
Carlilage
~ (Esupha thyroude

Glande
thyroide

Deébut de 13 57 semaine

FIGURE 23:DEVELOPPEMENT EMBRYONNAIRE DE LA GLANDE THYROIDE[4].

1.2  Développement moléculaire de la thyroide :

Le développement de la thyroide repose sur une orchestration moléculaire complexe
impliquant des geénes spécifiques et des voies de signalisation. Parmi ces génes, NKX2-1
(TTF-1) joue un réle central dans I’initiation de I’ébauche thyroidienne a partir de I’endoderme
pharyngé, tandis que PAX8 et FOXE1 régulent la migration et la différenciation des cellules
folliculaires, essentielles pour la production hormonale. Les protéines NIS, TPO, et TG,
controlées par ces genes, permettent respectivement le transport actif de I'iode, la catalyse de
son oxydation et le stockage des hormones thyroidiennes. De plus, des facteurs comme HHEX

influencent la prolifération cellulaire a des stades précoces du développement thyroidien. Les

31



Place de I'lrathérapie a I'iode 131 dans le traitement des goitres multinodulaires toxiques : Expérience du service de médecine
nucléaire CHU Mohamed VI Marrakech

voies de signalisation jouent un réle tout aussi crucial : la voie Wnt/B-caténine favorise la
prolifération initiale des cellules thyroidiennes, tandis que les facteurs de croissance FGF et
BMP contribuent a leur spécification et a la morphogenése. Par ailleurs, le facteur SHH (Sonic
Hedgehog) assure I'épaississement et la polarité de I’endoderme, étapes nécessaires a la
formation du diverticule thyroidien. Ces interactions moléculaires garantissent la formation
correcte et fonctionnelle de la glande thyroide. Les anomalies dans ces mécanismes peuvent
entrainer des malformations congénitales, comme I’athyroidie, I’ectopie thyroidienne ou

I’hypoplasie, et soulignent I'importance clinique de ces régulations.

1.3 Aspect fonctionnel précoce de la thyroide feetale

La thyroide feetale devient fonctionnelle dés la 11e semaine de gestation, mais sa
maturité compléte ne survient qu’entre la 18e et la 20e semaine. Avant cette période, le feetus
dépend des hormones thyroidiennes maternelles, principalement de la T4, qui traverse le
placenta et est convertie en T3 active dans les tissus foetaux par les désiodases placentaires.
Cet apport hormonal est essentiel pour le développement cérébral précoce, ou il intervient
dans la prolifération neuronale, la migration cellulaire et la maturation des connexions
synaptiques. Les hormones thyroidiennes maternelles jouent également un rble dans la
croissance et la différenciation des chondrocytes, favorisant I'ossification endochondrale,
essentielle pour le développement du squelette. A partir de la 11e semaine, la thyroide foetale
commence a capter l'iode sanguin et a produire ses propres hormones thyroidiennes. Ce
processus est régulé par I'axe hypothalamo-hypophyso-thyroidien, qui devient pleinement
opérationnel autour de la 20e semaine. A ce stade, la TSH feetale stimule directement la
production de T3 et T4, permettant une autonomie hormonale et le soutien de fonctions
métaboliques critiques, notamment la consommation d’oxygéne et la maturation des organes
vitaux tels que les poumons, le foie et les reins. Les altérations de ces mécanismes, comme
une hypothyroidie maternelle non traitée ou une dysfonction thyroidienne foetale (athyroidie,
ectopie), peuvent entrainer des complications graves telles que le crétinisme, un retard de

croissance intra-utérin, ou des anomalies congénitales. Ces processus soulignent
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I'importance d’une transition harmonieuse entre I'apport hormonal maternel et I’autonomie

fonctionnelle feetale pour garantir une croissance et une maturation normales.[5] [6] [7] [8]

2.Anatomie de la glande thyroide :

La glande thyroide est une glande endocrine, impaire et médiane, située a la base du
cou, agissant sur le métabolisme de la plupart des cellules de I'organisme. De volume
normal ou hypertrophiée (goitre), la glande thyroide est accessible a I’examen clinique et aux
techniques d’imagerie, bien que cela soit plus ou moins facile selon la morphologie cervicale
[9]. (Figure 23)

2.1 Morphologie de la thyroide :

La forme habituelle de la glande thyroide est celle d’un H ou d’un papillon.
Elle comporte deux lobes latéraux réunis ensemble par un isthme d’ou nait de maniére
inconstante le lobe pyramidal (ou lobe de Lalouette) sous forme d’un prolongement supérieur

un peu latéralisé a gauche et suivant le tractus thyréoglosse. (Figure 24)

Cantilage thyroide
Ligament crico-thyroidien
Arndre caratide commune

Bord mdédial du muscle
stermno-¢léido-mastoidien

Musscbe crico-thyroidien
Cantilage cricoide
Glande thyroide
Coupole pleurale
Trachde

Figure 24:Vue antérieure de la thyroide[10].
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Son poids est d’environ 20 a 30 g.

Son volume est sujet a de grandes variations individuelles liées au morphotype, a I’age,
au sexe (18 cm3 chez la femme, 20 cm3 chez 'homme, 16 cm3 chez I'adolescent) et a la
charge en iode.

Ses dimensions sont d'environ 5 cm pour la hauteur, 2 cm pour la largeur pour chaque
lobe, et 1,5 a 2 cm pour I'épaisseur.

La consistance de la glande est souple et élastique, sa couleur rougeatre. [10]

2.2 Situation et rapports de la thyroide :

La glande thyroide est située dans la région cervicale infra-hyoidienne, occupant une
position centrale au niveau du cou, juste au-dessus de I'orifice supérieur du thorax. Elle se
trouve précisément en arriére du plan cutané et du plan musculaire qui comprend plusieurs
muscles de couverture. En profondeur, la thyroide est localisée en avant de I’axe laryngo-
trachéal et pharyngo-cesophagien, tout en étant étroitement associée aux pédicules vasculo-

nerveux du cou. Voici une description détaillée de ses principaux rapports anatomiques :

2.3 __Rapports antérieurs :

La glande thyroide est recouverte a l'avant par plusieurs structures. Superficiellement,
elle est protégée par la peau et le tissu sous-cutané, qui contient notamment la veine
jugulaire antérieure. Sous cette couche, les muscles infra-hyoidiens forment le plan
musculaire de couverture. Ces muscles incluent :

Le sternohyoidien et le omohyoidien, qui sont les plus superficiels.

Le sternothyroidien, plus profond, qui recouvre directement la capsule thyroidienne.

Ces muscles jouent un réle important dans la protection et le mouvement de la glande

lors des déglutitions.

2.4 Rapports postérieurs :

En profondeur, la thyroide est en rapport avec :

L’axe laryngo-trachéal, qui comprend le larynx et les premiers anneaux de la trachée. La
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glande est étroitement apposée a ces structures, en particulier la face antérieure de la trachée,
ou I'isthme thyroidien est souvent en contact direct avec les deux ou trois premiers anneaux
trachéaux.

L’axe pharyngo-cesophagien, situé postéro-latéralement. Plus précisément, le lobe
gauche de la glande thyroide est souvent en contact avec la face latérale de I';esophage

cervical, un rapport important a considérer lors des interventions chirurgicales.

2.5 Rapports latéraux :

Latéralement, la glande thyroide est en contact avec les pédicules vasculo-nerveux du
cou, composés principalement de :

L’artére carotide commune, qui passe a proximité des lobes thyroidiens.

La veine jugulaire interne, située latéralement a I'artére carotide.

Le nerf vague (Xe paire cranienne), qui descend dans la gaine carotidienne.

Ces structures sont particulierement importantes car elles doivent étre soigneusement
préservées lors des procédures chirurgicales. Les lobes thyroidiens sont également proches

des ganglions lymphatiques cervicaux profonds, situés le long de la veine jugulaire interne.

2.6 Rapports supérieurs :

La partie supérieure de la glande thyroide est en rapport étroit avec les muscles et
structures adjacents au larynx. Les lobes thyroidiens montent de part et d’autre du cartilage
thyroide. Les artéres thyroidiennes supérieures, branches de [|'artere carotide externe,

pénétrent la glande a ce niveau.

2.7 Rapports inférieurs :

La base des lobes thyroidiens est en rapport avec :
La trachée cervicale, au niveau de son passage dans |'orifice supérieur du thorax.
Les veines thyroidiennes inférieures, qui drainent le sang vers le tronc veineux

brachiocéphalique gauche.
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2.8 Rapports postéro-médiaux spécifigues :

Les lobes thyroidiens sont également en contact avec les nerfs récurrents laryngés, des
branches du nerf vague, qui cheminent dans le sillon trachéo-cesophagien. Ces nerfs jouent
un role essentiel dans I'innervation des cordes vocales et doivent étre préservés lors de toute
intervention chirurgicale sur la glande.

Rapports avec les glandes parathyroides

Les glandes parathyroides sont situées sur la face postérieure des lobes thyroidiens,
généralement deux de chaque co6té. Ces structures endocrines, bien que distinctes de la
thyroide, sont intimement liées a elle sur le plan anatomique et fonctionnel. (Figure 25) [11]

(12][13]

FIG. 24.3. Rapports de la thyroide. Coupe horizontale au niveau de C7 (partie antérieure)

1. lame superficielle du fascia cervical 15. cesophage

2. w. thyroidiennes inf, 16. . laryngé récurrent

3. m. sterno-hyoidien 17. parathyroide inf.

4. m, stemo-thyroidien 18. . cardiaques sup.

5. v. jugulaire ant. 19. ganglion cervical moyen, a. thyroidienne inf,
6. lig. thyro-trachéal lat. 20. n. phrénique et lame prévertébrale
7. m. sterno-cléido-mastoidien 21. lame prétrachéale musculaire

8. platysma 22. trachée

9. m. omo-hyoidien 23. a. et v. thyroidiennes inf.

10. lymphonceuds jugulaires lat. 24, racine sup. de lanse cervicale

11. m. scaléne ant. 25. a. carotide commune

12, a, vertébrale 26. v. jugulaire int.

13, m. long du cou 21. n. vague

14, espace rétro-cesophagien

FIGURE 25:RAPPORTS DE LA GLANDE THYROIDE[14].

2.9 Vascularisation :

a. Vascularisation artérielle :
Elle est assurée par les arteres thyroidiennes supérieures, moyennes et inférieures.

L’artére thyroidienne supérieure est la plus volumineuse, il s’agit de la premiere

collatérale de la carotide externe.
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Elle chemine vers le bas pour rejoindre le p6le supérieur du lobe thyroidien au contact
duquel elle se trifurque en branches interne, postérieure et supérieure. (Figure 25)

La branche interne s’anastomose avec son homologue controlatéral tandis que la
branche postérieure s’anastomose avec une branche de l'artére thyroidienne inférieure
ipsilatérale.

L’artére thyroidienne inférieure est une collatérale du tronc bicervicoscapulaire né de
I’artere sous—claviere. Elle croise la face postérieure de la carotide primitive puis se divise elle
aussi en trois branches au contact du poéle inférieur du lobe latéral (Figure 26) :

1. La branche sous-isthmique réalise une anastomose avec son homologue
controlatérale.

2. La branche postérieure rejoint la branche postérieure de I'artére thyroidienne
supérieure.

3. La derniére branche péneétre le lobe latéral.

L’artére thyroidienne moyenne est inconstante.

b. Vascularisation veineuse :
Le drainage veineux thyroidien est essentiellement assuré par la veine jugulaire interne

qui recoit le tronc thyrolinguo-facial dans lequel se déverse la veine thyroidienne supérieure.
Celle-ci suit globalement le méme cheminement que I'artére thyroidienne supérieure.
Latéralement au lobe nait la veine thyroidienne moyenne se jetant elle aussi dans la
veine jugulaire interne. (Figure 26)
Les veines thyroidiennes inférieures drainent la partie inférieure des lobes et de I'isthme
et gagnent le tronc veineux brachiocéphalique.

c. Lymphatigues :
Les vaisseaux lymphatiques sont satellites des veines thyroidiennes.

Deux groupes ganglionnaires principaux sont ainsi individualisés :
1. Le compartiment central comprenant les ganglions sus et sous-isthmiques,
récurrentiels et médiastinaux supérieurs.

2. Le compartiment latéral avec les chaines jugulaires internes et spinales.
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3. L’atteinte des ganglions sus-claviculaires est rare et tardive.(Figure 25)

L’existence d’une possibilité de drainage lymphatique croisé est a connaitre. [8]

Anatomie thyroidienne et rapports vasculaires.
(1) Lobe thyroidien droit, (2) Isthme, (3) Pyramide
de Lalouette (lobe médian), (4) Artére thyroidienne
supérieure, (5) Artere thyroidienne inférieure,
(6) Artére thyroidienne médiane (de Neubauer).
FIGURE 26:VASCULARISATION DE LA THYROIDE[11]

2.10 Innervation :

La thyroide est innervée a la fois par les systemes sympathique et parasympathique. Les
fibres nerveuses proviennent respectivement du ganglion cervical et du nerf vague.

Les fibres afférentes traversent les nerfs laryngés et régulent la vasomotricité de la
glande, en modulant notamment le débit sanguin thyroidien. (Figure 24)

Il s’ensuit des variations du rythme d’apport de la TSH, de I'iodure et d’autres substrats

métaboliques.
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Les terminaisons des fibres adrénergiques sont situées a proximité de la membrane
basale des follicules.

La présence de ces récepteurs ainsi que l'influence des amines sur le métabolisme de
I'iodure indiquent que le systéme adrénergique exerce un effet direct sur le fonctionnement

de la glande thyroide. [15]

3.Radiologie :
Echographie thyroidienne :
— L’échographie est I'’examen de premiére intention pour explorer la thyroide en raison
de sa simplicité, de sa disponibilité, et de I’absence de rayonnements ionisants.
Les indications a I’échographie sont les suivantes :
— Anomalie de palpation du corps de la thyroide,
— Evaluation initiale des nodules thyroidiens, des goitres simples ou multinodulaires,
— Surveillance des cancers thyroidiens opérés,
— Guidage d’une cytoponction,
— Surveillance des nodules non opérés.
En contexte particulier :
— Recherche d’un cancer thyroidien primitif devant une métastase a distance,
— Hypothyroidie : signes échographiques en faveur d’une thyroidite auto-immune,
— Diagnostic étiologique des hyperthyroidies (en particulier pour la maladie de Basedow,
intérét diagnostique et pronostique),
— Surveillance post-opératoire de chirurgie thyroidienne,
— Surveillance de I’évolution des nodules aprés traitement par alcoolisation et thermo-

ablation.
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Figure 27:Image échographigue d'une thyroide normale (coupe transversale)[17]

On a plusieurs aspects
e Mode bidimensionnel (2D) :
o Permet de mesurer précisément les dimensions, le volume et la
morphologie de la glande.
o ldentifie les nodules thyroidiens, les kystes et les anomalies de structure
(goitre homogeéne ou hétérogene).
o Détecte les anomalies diffuses, comme une thyroidite, qui se manifeste
par une hypoéchogénicité et une hétérogénéité globale de la glande.
e Mode Doppler couleur :
o Evalue la vascularisation intranodulaire et périnodulaire.
o Une hypervascularisation diffuse peut indiquer une maladie de Basedow,
tandis qu’une vascularisation périphérique des nodules est typique des

adénomes bénins.
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e TI-RADS (Thyroid Imaging Reporting and Data System) :

o Permet de classer les nodules selon leur risque de malignité en fonction
de caractéristiques telles que I’échogénicité, la composition, la forme et
la présence de calcifications.

o Facilite la décision clinique pour la réalisation d’une biopsie a I'aiguille
fine (BAF).[16]

Scintigraphie thyroidienne :
La scintigraphie thyroidienne utilise des isotopes radioactifs pour évaluer la captation

et la fonctionnalité des tissus thyroidiens :

THYROIDE : SCINTIGRAPHIE NORMALE

FIGURE 2 8:IMAGE SCINTIGRAPHIQUE D'UNE THYROIDE NORMALE[19]

La glande thyroide, en scintigraphie normale, se présente sous une
morphologie en forme de papillon, avec deux lobes latéraux bien définis reliés par un

isthme central. Les dimensions des lobes sont habituellement proportionnelles, bien
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que le lobe droit puisse étre légérement plus volumineux que le gauche chez certains
individus. L’activité isotopique est répartie de maniere homogéne dans toute la
glande, sans zone d’hyperfixation ni d’hypofixation, indiquant une fonction
thyroidienne équilibrée. L’isthme peut montrer une légere captation isotopique ou
étre moins visible en raison de sa faible épaisseur. La captation de I'isotope radioactif
(technétium-99m ou iode-123) est normale, avec des valeurs comprises entre 10 % et
30 % a 24 heures apres l'administration, reflétant une activité physiologique
adéquate. Les contours des lobes thyroidiens sont réguliers, sans déformation ni
protrusion suggérant une masse ou un nodule, et aucune captation ectopique n’est
observée, excluant la présence de tissu thyroidien anormal dans des localisations
atypiques. Enfin, I’absence d’anomalies focales, telles que des nodules chauds ou
froids, confirme une fixation homogene du parenchyme thyroidien, indiquant un
fonctionnement normal et uniforme de la glande.
Les Isotopes couramment utilisés sont :
> Technétium-99m : Captation rapide avec une demi-vie courte, idéal
pour les études fonctionnelles.
> lode-123 : Précis pour cartographier l'activité thyroidienne et détecter
les nodules actifs ou inactifs.
> lode-131 : Utilisé principalement a des fins thérapeutiques mais aussi
pour la scintigraphie.
> La scintigraphie tyroidienne a plusieurs applications cliniques :
> Différenciation des nodules chauds (hyperfixants) et froids
(hypofixants). Les nodules froids sont davantage associés a un risque de
malignité.
> Diagnostic des hyperthyroidies, notamment :

> Maladie de Basedow : Fixation diffuse et homogeéne.
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>

Goitre multinodulaire toxique : Fixation hétérogéne avec des zones de
captation variable.

Adénome toxique : Fixation focale d’un nodule hyperactif.

Détection du tissu thyroidien ectopique ou résiduel apres
thyroidectomie.[17]

Les Isotopes couramment utilisés sont :

Technétium-99m : Captation rapide avec une demi-vie courte, idéal
pour les études fonctionnelles.

lode-123 : Précis pour cartographier I'activité thyroidienne et détecter
les nodules actifs ou inactifs.

lode-131 : Utilisé principalement a des fins thérapeutiques mais aussi
pour la scintigraphie.

La scintigraphie thyroidienne a plusieurs applications cliniques :
Différenciation des nodules chauds (hyperfixants) et froids
(hypofixants). Les nodules froids sont davantage associés a un risque de
malignité.

Diagnostic des hyperthyroidies, notamment :

Maladie de Basedow : Fixation diffuse et homogene.

Goitre multinodulaire toxique : Fixation hétérogéne avec des zones de
captation variable.

Adénome toxique : Fixation focale d’un nodule hyperactif.

Détection du tissu thyroidien ectopique ou résiduel aprés
thyroidectomie.[17]

Cartographie des goitres plongeants lorsque la trachée est comprimée.

Etude des anomalies congénitales comme les kystes thyréoglosses.
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4 _Histologie :

STRUCTURE HISTOLOGIQUE :
Organisation générale: on peut reconnaitre les éléments suivants :

> La capsule : Faite d'un tissu conjonctif riche en fibres de collagene, de fibres
réticulées, Elle est organisée en deux couches:

> Une couche externe fibreuse.

> Une couche interne lache qui émet des cloisons conjonctives divisant le
parenchyme glandulaire en pseudo lobules ; Chaque lobule est formé de 20 a
40 follicules, pour un total de 3 millions de follicules dans une glande adulte.

> Le parenchyme glandulaire : Il est formé par I'assemblage des vésicules
thyroidiennes entre lesquelles se trouvent des cellules interstitielles isolées

"cellules de Webber" ou groupées en amas "ilots de Wolfler" Leur signification

est encore discutée (tissu thyroidien de réserve non actif).

FIGURE 29: COUPE HISTOLOGIQUE DU FOLLICULE THYROIDIEN
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Le follicule thyroidien "la vésicule thyroidienne":

> |l représente 'unité fonctionnelle de la thyroide.
> Structure sphérique de taille variable.
> il présente a décrire :
> une paroi vésiculaire et une cavité centrale.

la paroi vésiculaire: Le follicule est bordé par un épithélium simple reposant
sur une membrane basale , et selon I'état fonctionnel de la glande ,I' épithélium soit
aplati avec colloide distendue dans le follicule au repos, soit cylindrique haute centré
par une lumiere rétractée en cas de follicule en activité , Cette paroi vésiculaire
comporte 2 catégories cellulaires: Les cellules folliculaires "thyréocytes" Les cellules

para folliculaires "cellules C " ou cellule a calcitonine la cellule folliculaire : le
thyreocyte :
sont des cellules polarisées reposant sur une lame basale et s’assemblant en

une assise unistratifiée réalisant une formation sphérique : le follicule (ou vésicule),

d’environ 200 um de diametre .

FIGURE 30:ORGANISATION FOLLICULAIRE DU PARENCHYME THYROIDIEN [11].
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Ces cellules représentent 99 % du contingent cellulaire thyroidien, et sont
responsables de la production d’hormones thyroidiennes iodées, la tri—-iodothyronine
(T3) et thyroxine (T4) a partir d’'une prohormone, la thyroglobuline (Tg). Exemple
unique dans I’organisme, ces cellules fonctionnent sur un mode a la fois exocrine
(synthése et sécrétion de Tg puis stockage dans la cavité folliculaire) et endocrine

(libération d’hormones T3 et T4 dans le sang).

R P
espace Lo A?’?

colloidal ; /

o

I Celiule parafolicuaire (celiule C)
Epithélium du follicule Collule foliculggrs___

Capillaire sanguin

Thyroglobuline (TGB)

cellules
folliculaires ' i

FIGURE 31:FOLLICULES EN ACTIVITE ET AU REPOS

Aspect en microscopie optique : Selon I'état fonctionnel de la glande,
les cellules folliculaires ont une forme cubique ou prismatique, a noyau
plus ou moins arrondi en position centrale pourvu d'un ou deux
nucléoles.
Aspect en microscopie électronique :
- Le péle apical présente quelques microvillosités et souvent de petites
vacuoles colorables au P.A.S comme la colloide
— Les faces latérales: sont pourvues des desmosomes surtout a proximité

du pole apical,
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— Le pole basal présente des replis de la membrane plasmique traduisant
une activité d'échange avec les capillaires sanguins situés de l'autre
coOté.

- Le cytoplasme contient un noyau rond nucléolé, un RER péri nucléaire,
un appareil de Golgi supra nucléaire développé, des vésicules de
sécrétion, de mitochondries, des lysosomes et phagolysosomes sont

concentrées au pole apical.
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Fort grossissement de |'épithélium cuboide simple des
follicules de la glande thyroide.

FIGURE 32:COUPE HISTOLOGIQUE DES FOLLICULES THYROIDIENS : EPITHELIUM CUBOIDE SIMPLE ENTOURANT
LA COLLOIDE

pole apical

_Aicrovillostés
-
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2 | VA i ),l—-);l/
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FIGURE 33:SCHEMA ULTRASTRUCTURAL D'UNE CELLULE FOLLICULAIRE THYROIDIENNE : ORGANISATION DES
ORGANITES ET DES POLES APICAL ET BASAL
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La cellule para folliculaire = cellule ¢ = la cellule claire.

Appartiennent au systeme neuroendocrinien diffus A.P.U.D

Participe peu a la morphologie du follicule thyroidien (moins del% de

parenchyme total).

Elle prédomine dans la région centrale du tiers moyen des lobes latéraux.

Elle sécrete la calcitonine, hormone a action hypocalcémiante.

Aspect en microscopie optique : e Difficile a distinguer par les techniques

ordinaires.

C'est un élément globuleux inséré entre la basale et les cellules folliculaires,
Située isolée ou groupées par 3-5 éléments,

comporte un cytoplasme pale, chromophobe, pauvre en organites et finement

granuleux avec un noyau rond excentré.

leur nombre varié en fonction de I'état physiologique, du sexe et de I'age.

Colloide (avec vacuoles
de résorption)

Stroma conjonctivo-

1/ vasculaire

FIGURE 34:ORGANISATION HISTOLOGIQUE DES FOLLICULES THYROIDIENS ET DES CELLULES
PARAFOLLICULAIRES
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Aspect en microscopie électronique :
La ME précise que toutes les cellules C sont intra folliculaires
Elles ne sont jamais en contact avec la colloide.

elles se caractérisent par :

> Un réticulum endoplasmique peu développé
> Quelques vésicules claires.

> Des grains denses contenant la calcitonine.
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FIGURE 35: SCHEMA DE L'ULTRASTRUCTURE DES CELLULES PARA FOLLICULAIRES
_ COLLOIDE :
C'est la forme de réserve des hormones thyroidiennes

D’aspect variable, la colloide peut étre dense homogéne ou granuleuse.
Elle est colorable au PAS.
Dans les follicules actifs, la colloide présente des vacuoles périphériques : les
vacuoles de résorption ou vacuoles de Max Aron
Constituée de 70 % d’une glycoprotéine: la thyroglobuline et de 30 % des
protéines iodées et non iodées.
«* Chez I’homme la quantité d’hormones stockée est suffisante pour assurer un

fonctionnement correct de 3 mois. [[10],[19]] [20]
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II. Physiologie thyroidienne :

1. Notions de base :
1.1 L’iode :
L'iode est un oligo-élément présent en faible quantité chez 'lhomme adulte

dont 10 a 20 milligrammes sont concentrés dans la glande thyroide.

L’apport quotidien d’iode recommandé par ’'OMS est de 150 pg/jour et une
consommation adéquate est assurée principalement par le sel iodé et par des
aliments provenant de la mer, notamment les algues, les crustacées et les poissons
marins.

L’eau de mer est en effet la principale source d’iode : jusqu’a 5 parties par
million (mg/L).

Le sel de table enrichi en iode constitue la source alimentaire la plus simple et
la plus efficace pour accroitre I'apport iodé dans les régions déficitaires.

Absorbé par le tube digestif, I'iodure présent dans la circulation sanguine est
concentré dans la thyroide grace au symporteur lode/Sodium présent sur la
membrane basale des cellules thyroidiennes.

Dans I’organisme, I'iode se répartit dans un espace de diffusion de I'ordre de
35 % du poids corporel et comprenant la thyroide (iode organique), les glandes
salivaires, gastriques et mammaires, le secteur vasculaire et les organes d’élimination
(iode inorganique).

L’iode est présent dans les selles ou la sueur mais le rein est le principal
émonctoire : clairance quotidienne de I'ordre de 30 ml/min.

Le seul role connu de I'iode dans I’espece humaine est de constituer I’élément
essentiel nécessaire pour la synthese des hormones thyroidiennes, thyroxine (T4) et
triiodothyronine (T3). [ [20] [21] [22] [23] [24]]

1.2 Lathyroglobuline :
La Tg est une protéine fortement antigénique, spécifiquement produite par la

thyroide. Elle est synthétisée dans la cellule folliculaire et excrétée dans la colloide.
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Elle contient deux sous-unités identiques comportant chacune 2 749 acides
aminés.

Sa capacité d’iodation dépend de la présence de 134 résidus tyrosine, dont
seulement 5 a 16 participent réellement a la synthése hormonale.

La Tg iodée s’accumule dans la colloide, assurant ainsi un stockage des HT
sous la forme d’une véritable prohormone inactive, dans un espace clos isolé des
influences métaboliques non spécifiques. [[25],[26]]

1.3 Lathyroperoxydase :
La peroxydase thyroidienne ou TPO est une glycoprotéine membranaire de 933

acides aminés, localisée au po6le apical de la cellule folliculaire.

Elle est responsable de I'oxydation de I'iodure, de son incorporation ultérieure
dans la Tg et du couplage des iodotyrosines en iodothyronines.

Ces activités dépendent étroitement d’un substrat, I’H202, qui lui est fourni
par un systeme enzymatique spécifique.

Comme la Tg, la TPO est antigénique. [26]

2. Structure des hormones thyroidiennes :

Les cellules folliculaires assurent la production des hormones thyroidiennes
sous forme de tri-iodothyronine (T3) et tétra-iodothyronine (T4 ou thyroxine). (Figure
27)

Elles posseédent une structure organique commune : la thyronine, dérivant de
I’acide aminé tyrosine et comprenant deux cycles phénols réunis par un pont
diphényl-éther.

Les hormones thyroidiennes ne different que par le nombre et la position des

atomes d’iode qu’elles portent. [10]
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FIGURE 36:STRUCTURE DES HORMONES THYROIDIENNES (HT) ET LEUR LIBERATION A PARTIR DE LA

THYROGLOBULINE[29]

3. Biosynthése des hormones thyroidiennes :

La biosynthése des hormones thyroidiennes requiert les étapes suivantes :

e}

Captation de l'iodure au niveau du pole basolatéral des cellules
folliculaires par I'intermédiaire d’un transporteur spécifique NIS sous
I’effet d’un gradient sodique généré par la Na+/K+-ATPase.

Ces ions sont ensuite transportés du milieu intracellulaire vers la
colloide par la pendrine et I’AIT notamment.

Les ions iodure sont oxydés en iode libre, incorporés a la
thyroglobuline grace a la TPO et au systéeme générateur d’H202
Cette incorporation est appelée « organification » et lI'iode est dit
alors « organique ».

L’'iodation des résidus tyrosine aboutit a la formation d’iodotyrosines

(mono ou di- iodo-tyrosines) et le couplage des MIT et DIT permet la

52



Place de I'lrathérapie a I'iode 131 dans le traitement des goitres multinodulaires toxiques : Expérience du service de médecine
nucléaire CHU Mohamed VI Marrakech

formation des HT, stockées ensuite dans la thyroglobuline qui est
internalisée par pinocytose.

La fusion d’une vésicule et d’un lysosome permet la libération des HT

O
par clivage protéolytique de la thyroglobuline.

o Les HT peuvent ensuite étre déversées dans la circulation générale
tandis que la désiodation des MIT et DIT permet le recyclage interne
de I'iode. [[10],[27]] (Figure31)

g - MIT_ DIT
Colloide Organification . Couplage ‘ T4
Pole apical —r
g ’Pendrme\‘ . i
,_
w Pinocytose
| o
[ Lysoso
YSOSRENS THYROCYTE
Hydrolyse
Noyau
-
Pole basal | ,
Circulation sanguine
T3 T4

FIGURE 37:REPRESENTATION SCHEMATIQUE DES ETAPES DE BIOSYNTHESE DES HORMONES

THYROIDIENNES[11].
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La thyroide produit majoritairement de la thyroxine (T4). La T4 est convertie en
trilodothyronine (T3), qui est I'hormone active, essentiellement dans le foie et le
muscle squelettique.

La demi-vie de la T4 est de 5 jours environ.

La concentration de T4 n'est a l'équilibre que 5 a 6 semaines apres chaque
modification de la production ou de lI'apport de T4.

Chacune des protéines RTSH, TPO, Tg est susceptible de se comporter comme
un auto- antigene et d'étre impliquée dans le développement des maladies

thyroidiennes auto-immunes.

4. Mode d’action des hormones thyroidiennes :
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FIGURE 38:ETAPES DU MODE D’ACTION DES HORMONES THYROIDIENNES
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Sécrétée par la thyroide, la thyroxine (T4) est véhiculée dans le sang sous la
forme de complexes avec des protéines plasmatiques comme la thyroxine-binding
protein (TBG), la transthyrétine ou encore I’albumine (étape n°1).

Pour exercer son activité de controle de I’expression des genes cibles dans le
noyau (actions génomiques nucléaires), la T4 doit étre transportée a l'intérieur de la
cellule cible (étape n°2) grace a un transporteur membranaire comme le monocarboxylate
transporter MCT8).

Une désiodase permet la transformation de la T4 en tri-iodo-tyrosine (T3)
(étape n°3) qui peut aussi étre relarguée dans la circulation générale (étape n°4).

Dans le cytosol, la T3 peut se lier a des protéines appelées cytosolic thyroid
hormone binding protein (CTHBP), comme la mu-crystalline, qui ’'acheminent vers le
noyau (étape n°5) ou constituent des formes de stockage et/ou de séquestration de
I’lhormone (étape n°6).

En I’absence de T3, les récepteurs thyroidiens (TR) présents dans le noyau sous
forme de dimeres (le plus souvent avec RXR, I'un des récepteurs de I’acide rétinoique)
inhibent I’expression des genes cibles en liant un complexe multiprotéique
répresseur.

La liaison de la T3 sur les TR (étape n°7) chasse le complexe répresseur,
autorise la fixation d’un complexe multiprotéique activateur et stimule ainsi
I’expression des genes cibles.

Les hormones thyroidiennes ont aussi des actions extranucléaires (étape n° 8)
utilisant des formes cytoplasmiques plus ou moins tronquées des TR, un ou des
récepteurs membranaires (de type couplé aux protéines G), voire méme n’utilisant
pas des récepteurs.

Ces actions peuvent intéresser la mitochondrie et des génes cibles présents

dans son acide désoxyribonucléique (ADN) (actions génomiques extranucléaires),
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d’autres organites intracellulaires comme le cytosquelette ou des protéines

cytosoliques (actions non génomiques).[28] (Figure 32)

5. Effets des hormones thyroidiennes :

Les hormones thyroidiennes ont des effets multiples par liaison de la T3 a son

récepteur nucléaire (action génomique) :

5.1. Effets généraux :

5.2.

Augmentation de la production de chaleur

Augmentation de la production d'énergie

Augmentation de la consommation en 02, avec élévation du
métabolisme de base (augmentation de la synthése des enzymes

mitochondriales).

Effets tissu-spécifigues :

Effets cardiovasculaires : vasodilatation (récepteurs musculaires
lisses), augmentation de la contractilité et de la fréquence
cardiaque, diminution des résistances périphériques, d'ou
I'augmentation du débit cardiaque.

Effets sur le systéme nerveux : effet certain sur le développement
neuronal du foetus, mécanisme mal connu chez l'adulte ;
Augmentation du remodelage osseux au profit de I'ostéoclasie ;
Stimulation de la lipogenése et de la lipolyse au profit de cette
derniere ;

Stimulation de Ila néoglucogenése et de Ila glycogénolyse
augmentation de la glycémie ;

Effet hypophysaire : diminution de la transcription des genes de la

TSH (rétrocontrole négatif hypophysaire).[28]

6. Régulation de la fonction thyroidienne :

La fonction thyroidienne est controlée a plusieurs niveaux.

Le tripeptide hypothalamique (TRH), produit principalement a partir du
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noyau paraventriculaire (NPV), stimule la production de la TSH par I’antéhypophyse.

A son tour, la TSH stimule la prolifération des cellules folliculaires
thyroidiennes et la production des hormones thyroidiennes (T3 et T4). (Figure 33)

En retour, celles—ci inhibent la sécrétion hypothalamique de TRH et
hypophysaire de TSH.

D’autres facteurs modulent également la fonction thyroidienne : Il s’agit par
exemple des multiples afférences neuronales qui stimulent ou inhibent la libération
de la TRH dans le NPV.

D’autres facteurs agissent directement sur la thyroide comme les
neurotransmetteurs produits par les extrémités axonales des nerfs du systeme
nerveux végétatif, certaines cytokines, qui sont plutoét inhibitrices, ou certains

facteurs de croissance.[28]
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FIGURE 39:REGULATION DE LA FONCTION THYROIDIENNE [31].
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6.1. Role de ’iodure :

L’'impératif de sécréter des quantités similaires d’HT quel que soit I'apport
exogene en iode sous—-entend que I’ion iodure contréle la production thyroidienne.
Cette action se fait a plusieurs niveaux dans la cellule thyroidienne :
— Inhibition de la transduction du signal d’activation relayé par le
récepteur de la TSH (diminution consécutive de la sensibilité a
I’action de la TSH) ;
— Inhibition de I'oxydation de l'iodure et du couplage oxydatif des
iodotyrosines en iodothyronines par diminution de la production de
I'ion peroxyde H202 ; cet effet est appelé effet de Wolff-Chaikoff ;
— Inhibition de I'expression du symporteur de I'iodure et du captage
de I'iodure ; cet effet, tardif, permet un échappement a I'effet de
Wolff-Chaikoff [29].
— Inhibition de I'endocytose de la Tg et de la sécrétion des HT ;
— Inhibition de la prolifération des cellules thyroidiennes.
En cas de carence iodée, la fonction thyroidienne se trouve directement
stimulée. Il existe aussi un effet indirect : la carence iodée marquée et prolongée
aboutit a une diminution du taux des HT circulantes qui stimule la production

hypophysaire de TSH.
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lll. Classification de |la pathologie thyroidienne

- Les pathologies thyroidiennes peuvent étre classées en plusieurs catégories selon
leur nature fonctionnelle, inflammatoire, néoplasique ou congénitale. Parmi les
pathologies fonctionnelles, I’hyperthyroidie, caractérisée par une augmentation de
la fonction thyroidienne, inclut des affections telles que la maladie de Basedow, le
goitre multinodulaire toxique et I’adénome toxique. A I'inverse, I’hypothyroidie,
définie par une diminution de la production hormonale, peut étre causée par une
hypothyroidie congénitale, une thyroidite de Hashimoto ou une carence en iode. Les
pathologies inflammatoires, ou thyroidites, incluent la thyroidite aigué&, souvent
d’origine bactérienne avec une infiltration neutrophilique, la thyroidite subaigué (de
De Quervain), généralement d’origine virale et caractérisée par des granulomes avec
cellules géantes, ainsi que les thyroidites chroniques comme celle de Hashimoto,
marquée par une infiltration lymphocytaire, et la maladie de Riedel, une forme
fibrosante rare. Les pathologies néoplasiques regroupent les tumeurs bénignes,
telles que I’'adénome folliculaire, encapsulé et non invasif, ou I’'adénome de Hirthle,
composé de cellules oncocytaires, et les tumeurs malignes. Parmi ces derniéres, on
distingue les carcinomes différenciés (papillaire et folliculaire), les carcinomes peu
différenciés (insulaires), les carcinomes anaplasiques trés agressifs, les carcinomes
médullaires issus des cellules C, souvent associés aux syndromes NEM2, et les
lymphomes thyroidiens, souvent liés a une thyroidite de Hashimoto. Enfin, les
pathologies congénitales incluent I’hypothyroidie congénitale, due a une agénésie,
une ectopie ou un défaut de synthése hormonale, le tissu thyroidien ectopique,
fréiquemment localisé a la langue ou au médiastin, et les kystes thyréoglosses,
anomalies du canal thyréoglosse se présentant sous forme de masses cervicales

médianes.
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TABLEAU |:CLASSIFICATION DE LA PATHOLOGIE THYROIDIENNE.

Catégorie

Pathologie

Caractéristiques principales

Fonctionnelles

Hyperthyroidie : Basedow,
goitre toxique, adénome
toxique

Exces d’hormones
thyroidiennes.

Hypothyroidie : Hashimoto,
déficience en iode

Insuffisance hormonale.

Inflammatoires (thyroidites)

Aigué (bactérienne), subaigué
(De Quervain), chronique
(Hashimoto, Riedel)

Infiltration inflammatoire,
auto-immunité fréquente.

Néoplasiques

Bénignes : Adénome
folliculaire, adénome
oncocytaire

Nodules encapsulés, non
invasifs.

Malignes : Carcinome
papillaire, folliculaire,
médullaire, anaplasique,
lymphome

Varie en agressivité, risque
métastatique variable.

Congénitales

Hypothyroidie congénitale,
kystes thyréoglosses, tissu
thyroidien ectopique

Malformations liées au
développement
embryologique.

IV. Les goitres multinodulaires toxiques

1. Epidémiologie :

Les goitres multinodulaires toxiques (GMNT) sont une cause

d’hyperthyroidie chez les adultes en Afrique .

au Maroc, les

d’hyperthyroidie.

GMNT

constituaient

environ

importante

33,2 % des étiologies

Les GMNT sont plus fréquents chez les femmes que chez les hommes, avec un

sex-ratio F/H de 5,67 (soit environ 85 % des cas chez les femmes).

L’age moyen des patients est d’environ 50 ans, avec une majorité des cas (83,5

%) chez les personnes de plus de 40 ans.[30]

Selon une étude menée par Paolo Vitti et al[31] a I'Université de Pise ;

Le GMNT représente une proportion significative des cas d'hyperthyroidie
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dans cette population. Les données épidémiologiques indiquent que l'incidence du
GMNT augmente avec l'age, affectant davantage les femmes que les hommes. Cette
prévalence accrue chez les personnes agées peut étre attribuée a des facteurs tels
que l'exposition prolongée a des carences en iode qui représentent un élément clé
pour la synthese des hormones thyroidiennes (T3 et T4), et joue un role central.

Une carence prolongée stimule la sécrétion de TSH par I’hypophyse,
provoquant une hyperplasie folliculaire chronique. Cette stimulation prolongée
conduit progressivement au développement de nodules, dont certains deviennent
fonctionnellement autonomes. Ce phénomene est particulierement marqué dans les
régions historiquement déficientes en iode, ou les personnes agées, ayant vécu des
décennies dans ces conditions, présentent une prévalence accrue de GMNT. [32]

Par ailleurs, les modifications physiologiques liées au vieillissement de la
glande thyroide y contribuent également de manieére significative.

Ces altérations incluent la fibrose progressive du tissu thyroidien, associée a
une réduction de la vascularisation et a une prolifération inégale des follicules,
souvent accompagnée d’une dégénérescence kystique. En outre, le vieillissement est
marqué par I'accumulation de mutations somatiques dans des genes tels que TSHR et
GNAS, fréguemment retrouvées dans les nodules autonomes des patients agés.

Ces mutations, combinées a une sensibilité réduite de la glande thyroide a la
TSH et a une diminution de la clairance métabolique des hormones thyroidiennes,
favorisant le développement de nodules hyperfonctionnels. De plus, une
dysrégulation immunitaire liée a I’dge, connu sous le nom d’immunosénescence, peut
induire  une inflammation subclinique, modifiant davantage [|’architecture
thyroidienne. A cela s’ajoute I’effet cumulatif de la stimulation hormonale prolongée,
exacerbant I'autonomie fonctionnelle des nodules, méme en I’absence de carence en
iode. Ces processus sont également influencés par le stress oxydatif accru observé

dans les tissus thyroidiens vieillissants, contribuant aux dommages cellulaires et a la
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prolifération nodulaire. Les données issues de la littérature médicale, notamment les
études de Paolo Vitti[31] et d'autres travaux publiés dans des revues spécialisées,
corroborent cette analyse. Elles mettent en lumiéere I'interaction complexe entre des
facteurs environnementaux, des modifications liées a I’'dage et des altérations
génétiques dans la prévalence élevée du GMNT chez les personnes agées. Ainsi,
I'interrelation entre ces différents mécanismes biologiques et environnementaux
souligne la nécessité d’'une approche ciblée pour la prévention et la gestion de cette
pathologie dans cette population vulnérable.[33]

Les auteurs soulignent également que le GMNT est souvent diagnostiqué
tardivement en raison de symptomes moins spécifiques ou attribués au processus
normal de vieillissement, ce qui peut retarder la prise en charge appropriée. Ainsi,
une attention particuliere doit étre portée au dépistage et au diagnostic précoce du

GMNT chez les personnes adgées pour améliorer les résultats cliniques

2. Physiopathologie :

Le développement des goitres multinodulaires toxiques (GMNT) repose sur des
mécanismes complexes impliquant des facteurs environnementaux,
physiopathologiques et liés a I’age, bien documentés dans la littérature scientifique.

ces mécanismes sont :

Influence de I’apport en iode : carence et excés

L’apport en iode est un facteur clé dans I'apparition des GMNT, avec des
différences marquées entre les régions carencées et celles ou I'iode est suffisant ou
en exces. Dans les zones carencées en iode, comme certaines régions d’Afrique ou
d’Asie centrale, le déficit en iode limite la production d’hormones thyroidiennes (T3
et T4), ce qui induit une augmentation compensatoire de la sécrétion de TSH par
I’lhypophyse. Cette stimulation chronique favorise la prolifération des cellules
thyroidiennes, conduisant a une hyperplasie diffuse initiale, suivie d’une formation de

nodules multiples a travers la glande. Ces nodules peuvent acquérir une autonomie
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fonctionnelle, produisant des hormones thyroidiennes indépendamment de Ila
régulation par la TSH, un phénomeéene soutenu par des mutations somatiques dans
des génes tels que TSHR (récepteur de la TSH) et GNAS (sous-unité des protéines G).
Par contraste, dans les régions ou I'apport en iode est suffisant ou excessif, comme
le Japon, I’étiologie du GMNT reste moins bien comprise. Certaines hypotheses
avancent que l’exces d’iode peut altérer la régulation de la thyroide chez les
personnes génétiquement prédisposées, entrainant une prolifération nodulaire
irréguliére. De plus, une surcharge iodée peut déclencher un phénomene de Wolff-
Chaikoff échappé, ou l'inhibition initiale de la synthése hormonale est suivie d’une
reprise anarchique, favorisant le développement de nodules.[34]
Facteurs liés a I’age : altérations structurelles et fonctionnelles

Le GMNT est significativement plus fréquent chez les personnes agées, ce qui
suggére que le vieillissement de la thyroide joue un role déterminant dans sa
pathogénie. Avec I’dge, la glande thyroide subit des modifications structurelles,
notamment une augmentation de la fibrose, une réduction de la vascularisation, et
une accumulation de mutations somatiques dans les nodules autonomes. Ces
mutations touchent des genes impliqués dans la signalisation cellulaire, augmentant
I'activité des nodules thyroidiens indépendamment de la régulation hormonale
normale. Par ailleurs, le vieillissement est associé a une diminution de la réponse des
follicules thyroidiens a la TSH, ce qui peut induire une prolifération inégale des
cellules thyroidiennes, favorisant la formation de nodules.

Sur le plan fonctionnel, la sensibilité de I’axe hypothalamo-hypophyso-
thyroidien diminue avec I’age, entrainant une légére élévation compensatoire de la
TSH. Cette élévation, bien qu’assez subtile, peut suffire a stimuler les cellules
thyroidiennes, particulierement en présence de carences en iode ou d’autres
perturbations métaboliques. Les nodules autonomes résultants produisent des

hormones thyroidiennes de maniere incontrolée, contribuant a [’hyperthyroidie

63



Place de I'lrathérapie a I'iode 131 dans le traitement des goitres multinodulaires toxiques : Expérience du service de médecine
nucléaire CHU Mohamed VI Marrakech

caractéristique du GMNT.
Difficulté diagnostique liée a I’age avancé :

Chez les personnes agées, I'apparition progressive des symptomes
d’hyperthyroidie peut rendre le diagnostic de GMNT difficile. Les manifestations
cliniques classiques de I’hyperthyroidie, telles que la tachycardie, la perte de poids,
ou les tremblements, peuvent étre atténuées ou confondues avec des conditions liées
au vieillissement, comme la fibrillation auriculaire ou une fonte musculaire d’origine
sarcopénique. Cela peut entrainer des retards diagnostiques et une gestion inadaptée
de la maladie. De plus, I’hyperthyroidie non traitée peut exacerber des pathologies
cardiovasculaires ou métaboliques préexistantes, augmentant ainsi la morbidité chez
cette population vulnérable.

Intéractions entre facteurs environnementaux et prédispositions génétiques :

Outre les influences environnementales et liées a I’age, les GMNT sont souvent
associés a des prédispositions génétiques. Les mutations activatrices de TSHR et
GNAS, fréguemment retrouvées dans les nodules autonomes, sont responsables de
I’hyperactivation de la voie de I’AMPc (adénosine monophosphate cyclique),
entrainant une prolifération cellulaire et une production hormonale excessive. Par
ailleurs, des antécédents familiaux de goitre ou des syndromes génétiques rares,
comme le syndrome de Carney, peuvent également jouer un rbéle dans la

susceptibilité au GMNT. [35,36]

3. Diagnostic clinique :

Il repose sur I’association de la thyrotoxicose aux manifestations propres a la
maladie.

3.1 Lesyndrome thyréotoxigue:

Le syndrome thyréotoxique ou « thyrotoxicose » désigne la constellation des
signes cliniques qui surviennent lorsque les tissus périphériques sont exposés et

répondent a un exceés d’hormones thyroidiennes : la thyroxine libre (T4) et la
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triiodothyronine libre (T3). [37]

Ces manifestations cliniques sont communes aux différentes formes
d’hyperthyroidie.

L’'intensité des manifestations cliniques dépend du degré de Ila
thyrotoxicose, de sa durée et du terrain.

C'est l'association de plusieurs troubles qui fait évoquer le diagnostic ; par

ordre de fréquence décroissant, on trouve les manifestations suivantes :

a) Troubles cardiovasculaires :

Quasi constants, ils doivent étre distingués des complications cardiaques,
ou cardiothyréose.
Ils se caractérisent par :

v Une tachycardie réguliere, sinusale, exagérée lors des efforts et des
émotions, persistant au repos, avec palpitations et parfois dyspnée
d'effort

v" Une augmentation de l'intensité des bruits du coeur (éréthisme), avec
parfois un souffle systolique de débit

v' Un pouls vibrant, une élévation de la PA systolique

b) Troubles neuropsychigues :

Ces troubles sont caractérisés par :
-Une nervosité excessive, une agitation psychomotrice et une labilité
de I'humeur ;
-Un tremblement fin et régulier des extrémités (manceuvre « du
serment ») ;
—Une asthénie physique ;

—Des troubles du sommeil.
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¢) Thermophobie :
Elle est accompagnée d'une hypersudation avec des mains chaudes et moites.

d) Amaigrissement :

Cet amaigrissement est :
v Rapide et souvent important ;
v" Contrastant avec un appétit conservée ou augmentée (polyphagie
v Rarement suivi d'une prise paradoxale de poids lorsque la polyphagie «
dépasse » I'hypercatabolisme.

e) Autres signes :
v" Polydipsie : conséquence de l'augmentation de la production de chaleur.

v" Amyotrophie : prédominant aux racines et accompagnée d'une
diminution de la force musculaire (signe « du tabouret »).
v" Augmentation de la fréquence des selles par accélération du transit avec
parfois une véritable diarrhée motrice.
Rarement, gynécomastie chez I'homme et troubles des regles (de tous types)

chez la femme ; mais la fertilité est conservée le plus souvent. [27]

3.2 Particularités cliniques de la maladie :

a. Le goitre :
Cliniquement, les goitres multi-nodulaires toxiques (GMNT) présentent plusieurs

caractéristiques distinctes :

A la Palpation du goitre :
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FIGURE 40:PALPATION DU GOITRE

La patiente est confortablement assise, téte légerement inclinée en avant.
L’examinateur peut palper la thyroide depuis I'avant ou depuis |'arriere de la
patiente/du patient. Les pouces ou les doigts sont placés obliquement entre le
muscle sternocléidomastoidien et la trachée.( Figure 34)

Le goitre est souvent palpable et peut étre irrégulier en raison de la présence de
multiples nodules de tailles variées.

Il peut étre asymétrique et parfois visible a I’ceil nu._(Figure 41)

Symptomes de compression : En raison de I’augmentation du volume de la glande
thyroide, les patients peuvent ressentir une géne au niveau du cou, des dysphagies ou des
dyspnées, surtout si le goitre est tres volumineux.

Examen clinique :

Lors de I’examen clinique, le médecin peut détecter des nodules de différentes tailles a
la palpation. Une auscultation peut révéler un souffle thyroidien, signe d’une
hypervascularisation de la glande.

Ces caractéristiques cliniques aident a diagnostiquer les GMNT et a différencier cette

condition d’autres troubles thyroidiens.
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FIGURE 41:GOITRE MULTINODULAIRE TOXIQUE [41]

4. Bilan paraclinique :

4.1 Biologie :
a. Confirmation de I’hyperthyroidie périphérique :

Le dosage de la TSH sérique est a réaliser en premiére intention.

Dans les formes typiques d'hyperthyroidie, la concentration de TSH est
effondrée, inferieure a 0,01 mU/L.

Elle constitue le test le plus sensible et le plus spécifique des dysfonctions
primitivement thyroidiennes. L'élévation de la T4 libre et/ou de la T3 libre (il existe
des hyperthyroidies a T3 seule élevée) permet d'apprécier l'importance de la
thyrotoxicose. Ces dosages sont demandés en seconde intention, en fonction du

résultat de la TSH et du contexte clinique. [[38],[27]1,[39]]

b. Bilan de retentissement :

Il permet de détecter des perturbations non spécifiques et non constantes,
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mais pouvant révéler la maladie:

e Leuconeutropénie avec lymphocytose relative ;

e Elévation des enzymes hépatiques ;

e Diminution du cholestérol et des triglycérides (fonction des chiffres
antérieurs) ;

e Hypercalcémie modérée ;

e Discrete hyperglycémie (parfois) et, surtout, aggravation d'un diabete
associé. [27]

4.2 Immunologie :

L'immunologie n'est pas au centre de la pathogénie des goitres multinodulaires
toxiques (GMNT) comme c'est le cas pour des maladies thyroidiennes auto-immunes
telles que la maladie de Basedow.

Cependant, des processus inflammatoires chroniques de faible intensité
peuvent contribuer a la croissance des nodules en perturbant les mécanismes
cellulaires.

Des cytokines pro-inflammatoires comme le TNF-x et I'lL-6, ainsi que le stress
oxydatif, peuvent également jouer un role dans la prolifération et le remodelage des
nodules.

Bien que les auto-anticorps soient moins fréquents dans les GMNT, ils peuvent
parfois étre présents et influencer la réponse thyroidienne. Ces mécanismes
immunitaires, bien qu'indirects, pourraient offrir de nouvelles perspectives pour des
traitements ciblant l'inflammation ou le stress oxydatif.[40]

4.3 imagerie morphologique : Echographie thyroidienne :

Il s'agit d'un examen non invasif, peu couteux, pouvant apporter rapidement
des informations sur I’étiologie et le pronostic.
Les caractéristiques échographiques du goitre multinodulaire toxique peuvent

inclure :
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Nodularité : La présence de plusieurs nodules est une caractéristique clé. Ces
nodules peuvent varier en taille et en échogénicité._(Figure 36)

Vascularité : Une augmentation du flux sanguin peut étre observée dans les
nodules, ce qui indique leur nature hyperfonctionnelle.

L'échographie Doppler peut étre particulierement utile pour évaluer cette
vascularité._(Figure 36)

Changements kystiques : Certains nodules peuvent présenter une
dégénérescence kystique, apparaissant comme des espaces remplis de liquide a
I'intérieur des nodules.

Calcifications : La présence de microcalcifications peut étre notée, ce qui peut

suggérer un risque accru de malignité dans certains cas.[41] [42] [43]

4.5mm

Isthmus

FIGURE 42:ASPECT ECHOGRAPHIQUE DE GOITRE MULTINODULAIRES TOXIQUE
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AN

Left Thyroid Long . Right Thyroid Long

FIGURE 44:ASPECT ECHOGRAPHIQUE FIGURE 43: ASPECT ECHOGRAPHIQUE
MONTANT UNE HYPERVASCULATION AU MONTANT UNE HYPERVASCULATION AU
DOPPLER-COULEUR DOPPLER-COULEUR [48]

FIGURE 45: A. GOITRE MULTINODULAIRE. TSH BASSE. B. SCINTIGRAPHIE.

4.4 Imagerie fonctionnelle : Scintigraphie thyroidienne :

La scintigraphie, ou analyse de l'absorption d'iode radioactif, joue un rodle
important dans I'évaluation et la prise en charge du goitre multinodulaire toxique
(TMNGQG).les principaux apports de la scintigraphie dans cette pathologie :

Evaluation de la fonctionnalité des nodules : La scintigraphie permet de
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déterminer quels nodules fonctionnent en hyperfonctionnement (autonomes) et
produisent un exces d'hormones thyroidiennes. Ceci est crucial pour comprendre la
pathologie sous-jacente du TMNG, car tous les nodules peuvent ne pas étre actifs
dans la production d'hormones.

Identification des nodules autonomes : Le scan peut visualiser les zones
d'absorption accrue d'iode radioactif, indiquant des nodules hyperactifs. Ces
informations sont essentielles pour différencier les nodules bénins hyperfonctionnels
des nodules potentiellement malins, afin d'orienter les décisions de prise en charge
ultérieures._(Figure 40)

Evaluation de l'activité de la glande thyroide : La scintigraphie fournit une
évaluation fonctionnelle de l'ensemble de la glande thyroide, permettant aux
cliniciens d'évaluer l'activité globale et la distribution des tissus hyperfonctionnels.
Cela peut aider a planifier des stratégies de traitement, telles qu'une intervention
chirurgicale ou une thérapie a l'iode radioactif.

Orienter les décisions traitements : Les résultats de la scintigraphie peuvent
influencer les options thérapeutiques. Par exemple, si plusieurs nodules sont
identifiés comme étant en hyperfonctionnement, une approche plus conservatrice
peut étre adoptée, telle qu'une surveillance ou une prise en charge médicale, plutot
qu'une intervention chirurgicale immédiate.

Surveillance de la réponse au traitement : Apreés le traitement, la scintigraphie
peut étre utilisée pour évaluer l'efficacité d'interventions, telles que la thérapie a
l'iode radioactif, en évaluant les modifications de l'activité des nodules et de la
fonction thyroidienne globale.

En résumé, la scintigraphie est un outil précieux pour le diagnostic et la prise
en charge du goitre multinodulaire toxique. Il aide a évaluer la fonctionnalité des
nodules, a orienter les décisions thérapeutiques et a surveiller la réponse au

traitement, contribuant ainsi a de meilleurs résultats pour les patients.[44]
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La scintigraphie met en évidence plusieurs nodules hyperfixants (dits
autonomes)_(Figure 40)

Scintigraphie d'un goitre nodulaire toxique montrant une captation focale
intense de plusieurs nodules chauds avec différents degrés de suppression du tissu
thyroidien adjacent (A) par rapport a la scintigraphie d'un patient atteint d'un goitre
multinodulaire non toxique, montrant une captation d'iode radioactif moins intense

et localisée (B) [45]_(Figure 40)

A B

FIGURE 46: ASPECT SCINTIGRAPHIQUE DE GOITRE MULTINODULAIRE TOXIQUE[50].

4.5 Imagerie par Tomodensitométrie TDM :
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La Tomodensitométrie (TDM) est une modalité d’imagerie de choix dans
I’évaluation des goitres multinodulaires toxiques (GMNT), en particulier dans les cas
complexes ou lorsque I'échographie thyroidienne est insuffisante. Cet examen joue
un rble clé dans la caractérisation anatomique et la planification thérapeutique des
GMNT

Evaluation anatomique :

La tomodensitométrie (TDM) offre une caractérisation précise des nodules
thyroidiens en permettant de les différencier selon leur densité et leur composition,
qu’ils soient solides, kystiques ou mixtes.

Elle peut également détecter la présence de calcifications intranodulaires,
souvent associées aux carcinomes papillaires, ainsi que de kystes dégénératifs
fréguemment rencontrés dans les goitres multinodulaires toxiques (GMNT).

Par ailleurs, la TDM fournit une évaluation détaillée de la morphologie
glandulaire en mesurant avec précision la taille globale de la glande thyroide et des
lobes de maniere bilatérale. Elle est particulierement utile pour identifier les
déformations locales, telles que I’hypertrophie asymétrique ou un élargissement de
I'isthme, caractéristiques des GMNT.

Analyse des rapports anatomiques

La tomodensitométrie (TDM) est un outil essentiel pour évaluer les effets
compressifs d’un goitre multinodulaire toxique (GMNT) volumineux sur les structures
adjacentes, telles que la trachée, I’';cesophage ou les vaisseaux cervicaux. Elle permet
de détecter des déviations ou des compressions trachéales, qui sont souvent
asymptomatiques au début mais peuvent devenir cliniquement significatives avec
’laugmentation de la taille du goitre. De plus, la TDM est la méthode de référence
pour identifier et caractériser les goitres plongeants ou médiastinaux, offrant des
informations précises sur leur étendue dans la cavité thoracique, une région

difficilement accessible par échographie.
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Apport fonctionnel complémentaire

Bien que la tomodensitométrie (TDM) ne remplace pas la scintigraphie pour
évaluer directement la fonctionnalité des nodules, elle peut fournir des indices
indirects utiles. Avec l'injection de produit de contraste, la TDM permet d’identifier
des nodules hypervascularisés, souvent associés a une hyperfonctionnalité. De plus,
I’évaluation de la densité tissulaire des nodules, avant et aprés I'administration du
contraste, peut aider a différencier les lésions bénignes des lésions malignes dans
certains cas, offrant ainsi des informations complémentaires pour le diagnostic.

Planification thérapeutique

Elle joue un role crucial dans la planification thérapeutique des goitres
multinodulaires toxiques, notamment pour la préparation chirurgicale et l'irathérapie.
Elle fournit des données essentielles sur la taille et I'étendue du goitre, ce qui est
particulierement utile pour planifier I'accés chirurgical dans les cas de goitres
plongeants. De plus, la TDM permet d’identifier les structures vasculaires
environnantes a risque, telles que la veine jugulaire ou l'artere carotide, contribuant
ainsi a réduire les complications opératoires. Dans le cadre de l'irathérapie, elle est
également précieuse pour évaluer avec précision le volume glandulaire, un parametre
clé pour ajuster la dose optimale d’iode-131, garantissant une prise en charge
efficace et sécurisée.

Diagnostic différentiel

La TDM est particulierement utile pour différencier les goitres multinodulaires
toxiques (GMNT) des autres masses cervicales, telles que les tumeurs cervicales ou
les lymphomes. Elle évalue avec précision la texture tissulaire, la vascularisation et les
limites des lésions, ce qui permet d’exclure des diagnostics alternatifs. En outre, bien
que les métastases soient rares dans les GMNT bénins, la TDM peut identifier des
signes de malignité associés, tels que des adénopathies suspectes ou des métastases

pulmonaires, notamment en cas de coexistence d’'un nodule thyroidien cancéreux.
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Cette capacité a détecter des anomalies malignes potentielles en fait un outil
complémentaire précieux dans I’évaluation des pathologies thyroidiennes.

Limites de la TDM

La tomodensitométrie , bien qu’efficace, présente certaines Ilimites
d’utilisation, particulierement chez des populations spécifiques. En raison de
I'utilisation de rayonnements ionisants, son usage est restreint chez les patients déja
irradiés ou sensibles aux radiations, comme les femmes enceintes ou les enfants. De
plus, 'emploi de contraste iodé dans le cadre de la TDM peut interférer avec
I’absorption de l'iode radioactif, essentiel pour les examens scintigraphiques ou
I'irathérapie, ce qui peut entrainer un retard dans la mise en ceuvre de ces
traitements. Ces considérations doivent étre prises en compte pour garantir une

gestion optimale des patients nécessitant une imagerie thyroidienne. [46]

FIGURE 47:SCANNER CERVICO-—THORACIQUE: COUPE AXIALE
On voit une Compression de la trachée (Fleche) par un goitre plongeant (Etoile).
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Figure 48:Scanner cervico-thoracique: Coupe axiale
On remarque un Rapport étroit entre un goitre plongeant (Fleche rouge) et le tronc

brachiocéphalique artériel , veineux (Fleche bleue) et la carotide commune du c6té gauche

FIGURE 49:SCANNER CERVICO-THORACIQUE: COUPE AXIALE

Dans cette TDM on voit une compression de la trachée (Fleche rouge) et de I'cesophage

(Fléche bleue) par un goitre plongeant (Etoile).
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5. Démarche diagnostigue :

1. Anamneéese et Examen clinique

Symptomes thyroidiens :
- Palpitations, perte de poids, tremblements
- Intolérance a la chaleur, nervosité
- Gonflement du cou (goitre)
Examen physique :
- Palpation du goitre (multinodulaire)

- Signes de thyrotoxicose (exophtalmie, tremblements, tachycardie)

2. Bilan biologique
TSH abaissée (hyperthyroidie) / T3 et T4 libres élevées
Autoanticorps :

- Recherche anticorps antirécepteurs de la TSH (souvent négatifs)

3. imagerie

Echographie thyroidienne :
- ldentification des nodules
- Evaluation de la taille
Scintigraphie thyroidienne :
- Captation hétérogeéne

- Nodules chauds

4. Diagnostic différentiel

Maladie de Basedow / Cancer thyroidien

5. Traitement

Antithyroidiens de synthése (ATS)
- Méthimazole, Propylthiouracile (PTU)

Irathérapie a l'iode radioactif (1-131)

6. Suivi

Surveillance des hormones

Echographie réguliére des nodules et scintigraphie post IRA

FIGURE 50:DEMARCHE DIAGNOSTIQUE EN CAS DE SUSPICION DE GOITRES MULTINODULAIRES
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V.Complications :

Les complications du goitre multinodulaire toxique peuvent étre variées et toucher

différents systéemes en raison de I'exceés d'hormones thyroidiennes et de la taille du goitre :

1. Complications cardiagues :

e Fibrillation auriculaire : L'exces d'hormones thyroidiennes peut entrainer une arythmie
cardiaque, principalement la fibrillation auriculaire, augmentant le risque d'accident
vasculaire cérébral.

e Insuffisance cardiaque : La tachycardie chronique et I'augmentation du débit cardiaque
peuvent entrainer une insuffisance cardiaque, surtout chez les patients agés ou avec
des antécédents de maladies cardiaques.

e Hypertension artérielle systolique : Une hyperactivité thyroidienne peut élever la

pression artérielle systolique (pression maximale).

2. Crise thyrotoxique (tempéte thyroidienne) :

o Une urgence médicale rare mais grave ou les symptomes de I'hyperthyroidie
sont exacerbés, provoquant une forte fievre, des troubles cardiaques, des nausées, des

vomissements, de l'agitation et une confusion pouvant aller jusqu'au coma.

3. Complications locales liées a la taille du goitre :

e Compression des structures adjacentes :
o Dysphagie : Compression de I',esophage, entrainant des difficultés a avaler.
o Dyspnée : Compression de la trachée, provoquant des difficultés respiratoires,
surtout dans les goitres trés volumineux ou plongeants (rétrosternaux).
o Dysphonie : Compression du nerf récurrent laryngé, entrainant une

modification de la voix (enrouement).
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4. Ostéoporose :

e L'exces prolongé d'hormones thyroidiennes peut accélérer la perte osseuse,

augmentant ainsi le risque de fractures, surtout chez les femmes ménopausées.

5. Myopathie thyrotoxique :

e Faiblesse musculaire et atrophie, surtout au niveau des muscles proximaux (cuisses,
épaules), entrainant une fatigue excessive et des difficultés a effectuer certaines taches
physiques.

6. Amaigrissement:

e En raison de l'accélération du métabolisme basal, I'hyperthyroidie peut provoquer une
perte de poids importante, parfois accompagnée de malnutrition si elle n'est pas

compensée par une alimentation suffisante.

7. Troubles psychologiques :

e L'hyperthyroidie peut entrainer de I'anxiété, de l'irritabilité, de la nervosité, voire des
troubles dépressifs. Dans les cas extrémes, elle peut provoquer une psychose

thyroidienne (état de confusion mentale sévere).

8. Hypothyroidie secondaire (post-traitement) :

e Aprés un traitement par iode radioactif ou chirurgie (thyroidectomie), il existe un
risque de développer une hypothyroidie, nécessitant un traitement hormonal

substitutif a vie.[47]
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VI. Diagnostic différentiel :

1. Maladie de Basedow :

Maladie auto-immune qui entraine une surproduction d'hormones thyroidiennes due a
la stimulation de la glande thyroide par des anticorps dirigés contre le récepteur de la TSH.

Elle est caracterisé par une hypertrophie diffuse de la glande thyroide, souvent
associée a des symptomes d'hyperthyroidie tels qu'une perte de poids, une intolérance a la
chaleur et des palpitations. Elle se caractérise par une forte absorption d'iode radioactif lors
de la scintigraphie et par des anticorps anti-récepteurs de la TSH positifs (TraB)

2. Thyroidite indolore :

Forme de thyroidite qui entraine la libération d'hormones thyroidiennes préformées
dans la circulation, provoquant une hyperthyroidie transitoire.

Se caractérise généralement par une faible absorption d'iode radioactif en raison de la
libération d'hormones stockées. Les patients peuvent présenter de légers symptomes

d'hyperthyroidie, mais la maladie disparait généralement spontanément au fil du temps.

3. Thyroidite subaigué :

Souvent d'origine virale, cette affection provoque une inflammation de la glande
thyroide, entrainant la libération d'hormones thyroidiennes.

Les patients peuvent présenter des douleurs cervicales, de la fievre et des symptomes
d'hyperthyroidie. Comme la thyroidite indolore, elle se caractérise par une faible absorption
d'iode radioactif et peut présenter des marqueurs inflammatoires élevés (par exemple, la

CRP) .

4. Hyperthyroidie induite par l'iode :

Survient chez les personnes atteintes d'une maladie thyroidienne préexistante qui
sont exposées a un exces d'iode, ce qui entraine une augmentation de la production
d'hormones.

Des symptomes d'hyperthyroidie peuvent apparaitre et les études sur l'absorption
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d'iode radioactif peuvent montrer un schéma similaire a celui du goitre nodulaire toxique

5. Hyperthyroidie factieuse :

Causée par l'ingestion d'hormones thyroidiennes exogenes, entrainant une
augmentation des taux d'hormones thyroidiennes dans le corps.

Les patients peuvent présenter des symptomes d'hyperthyroidie, mais les tests de
laboratoire révéleront une suppression des taux de TSH avec des taux élevés de T4 et de T3.
L'absorption d'iode radioactif est généralement faible en raison de la source externe
d’hormones.

En résumé, le diagnostic différentiel du goitre toxique multinodulaire comprend
diverses affections pouvant entrainer une hyperthyroidie, chacune ayant des caractéristiques
et des mécanismes sous—jacents distincts. Un diagnostic précis est essentiel pour une prise en

charge et un traitement appropriés.

6. Adénome toxique :

1) Il est d(i dans la plupart des cas a une mutation somatique activatrice du
récepteur de la TSH.

2) L'examen clinique permet de palper un nodule unique, tissulaire ou
partiellement kystique a I'échographie.

3) La scintigraphie est nécessaire au diagnostic et montre une hyperfixation de
I'isotope au niveau du nodule alors que le reste du parenchyme est hypofixant

ou froid (ou « éteint »), en raison de la diminution de la TSH. [27] [48] [47]
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VIl. Traitement :

1. Surveillance active (attentisme thérapeutique)

e Indication :

o Recommandée pour les patients avec un goitre multinodulaire non toxique (sans
hyperthyroidie) et asymptomatique.

o Utilisée si le goitre est de petite taille, ne cause pas de symptomes compressifs,
et ne présente aucun signe de malignité.

o Un suivi régulier est assuré avec des examens cliniques et des échographies pour
surveiller la taille des nodules et leur évolution.

o Les bilans sanguins sont effectués pour vérifier la fonction thyroidienne (TSH, T3,
T4).[49]

2. Traitement médical

Antithyroidiens de synthése
e Indication :
o Utilisé dans le goitre multinodulaire toxique (hyperthyroidie).
e Médicaments :
o Méthimazole (Thyrozol) : Médicament de premiere ligne, il inhibe la production
des hormones thyroidiennes.
o Propylthiouracile (PTU) : Moins utilisé, mais peut étre administré en cas
d’intolérance au méthimazole, ou chez les femmes enceintes.
o Les antithyroidiens ne traitent pas la cause sous-jacente du goitre, mais servent
a controler I’hyperthyroidie.
o lls sont utilisés en attendant un traitement définitif (comme I'iode radioactif ou la
chirurgie), ou pour préparer le patient a la chirurgie.
o Un suivi régulier est nécessaire pour surveiller la fonction thyroidienne et adapter

la dose.[48]
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Traitement hormonal substitutif (Lévothyroxine)
e Indication :
o Prescrit apres une thyroidectomie totale ou en cas d’hypothyroidie secondaire
apres traitement a I'iode radioactif.
o Le traitement consiste a remplacer I’hormone thyroidienne manquante par de la
Lévothyroxine, afin de maintenir un taux normal de TSH et éviter I’hypothyroidie.
o Un suivi régulier du taux de TSH est nécessaire pour ajuster la dose.[50]
lode radioactif (I-131)
e Indication :
o Traitement de choix pour les patients avec un goitre multinodulaire toxique
(hyperthyroidie) ou ceux présentant des symptomes de compression légére.
e Mécanisme :
o L’iode radioactif est capté par la glande thyroide, ou il détruit sélectivement les
cellules thyroidiennes hyperfonctionnelles.
o Ce traitement entraine souvent une réduction significative de la taille du goitre et
permet de controler I’hyperthyroidie.
o Avantages : Non invasif, bien toléré, et efficace pour réduire la taille du goitre sur
le long terme.
o Inconvénients :
o Peut entrainer une hypothyroidie permanente, nécessitant un traitement par
hormones thyroidiennes a vie (Iévothyroxine).
e  Peut prendre plusieurs mois pour étre pleinement efficace.
e Contre-indications :
o Femmes enceintes ou allaitantes, ou en cas de suspicion de cancer

thyroidien.[51]
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3. Chirurgie :

e L'histoire de la chirurgie thyroidienne :

o

L'histoire de la chirurgie thyroidienne témoigne d'une évolution marquée par des
progrés techniques et scientifiques majeurs. Les premiéres interventions datent
de P’Antiquité, avec des mentions d’actes rudimentaires par les Egyptiens et au
Moyen Age, notamment dans les écrits d’Albucassis. Cependant, ces
interventions restaient rares et trés risquées. A partir du XVllle siécle, des
chirurgiens européens, comme Pierre Joseph Desault, ont réalisé des
thyroidectomies partielles, mais la mortalité restait élevée en raison des
infections, des hémorragies et des complications anesthésiques.

Le tournant décisif s’est produit au XlIXe siecle avec I'introduction de I’anesthésie
et de I'asepsie, ouvrant la voie a des approches plus siires. Des pionniers tels
que Théodor Billroth et Emil Theodor Kocher ont affiné les techniques
opératoires, introduisant des innovations telles que la ligature des pédicules
vasculaires, la préservation des nerfs laryngés et la gestion des complications
post-opératoires comme la tétanie et le myxcedeme. Kocher, notamment, a
réalisé plus de 7 000 thyroidectomies, réduisant la mortalité a moins de 1 %, et a
recu le prix Nobel pour ses contributions a ’endocrinologie et a la chirurgie.

Aux Etats-Unis, des figures comme William Halsted, Charles Mayo et Frank Lahey
ont marqué la chirurgie thyroidienne en introduisant des techniques de
préservation des parathyroides et du nerf récurrent, ainsi que des préparations
préopératoires a l'iode. Ces innovations ont permis de diminuer les taux de
complications et de mortalité, établissant les bases de la chirurgie thyroidienne
moderne.

Aujourd’hui, la chirurgie thyroidienne bénéficie de technologies avancées et de

techniques mini-invasives, rendant les interventions plus sdres et les
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complications rares. Cette évolution illustre le triomphe de la médecine moderne
sur une pathologie autrefois redoutée et difficilement traitable.

But: -Procéder a I’exérese des nodules en enlevant une partie ou la totalité de

la glande -Obtenir I’euthyroidie en cas de dysthyroidie

(¢]

o

Préparation du malade :
L’anesthésie pour chirurgie de la glande thyroide est standardisée avec des
suites opératoires habituellement trés simples et est réalisée chez des patients
euthyroidiens.
L’examen préanesthésique en vue d’une thyroidectomie répond aux critéres
habituels d’évaluation du risque anesthésique.
Sur le plan biologique, la cervicotomie est une chirurgie programmée au risque
hémorragique limité qui nécessite un bilan d’hémostase classique. La
consultation s’attachera également a évaluer les anomalies de la fonction
thyroidienne et le retentissement sur la filiere aérienne de la maladie
thyroidienne et les risques liés au terrain [52].
Bilan paraclinique :

IIs sont repartis en 3 groupes.
Un bilan thyroidien composé de:
dosage des T3, T4, T4 libre et TSH ultrasensible ,calcémie ,I’échographie
thyroidienne ,radiographie du cou face et profil
examen O.R.L ,scintigraphie thyroidienne
radiographie du thorax rarement demandée, apporte des renseignements sur les
goitres cervico-thoraciques
Un bilan préopératoire: permet d’évaluer état général du patient en associant :
numeération formule sanguine (NFS),vitesse de sédimentation

(VS),azotémie,glycémie,groupe sanguin + rhésus.
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Temps de saignement (TS), temps de coagulation (TC) ou temps de céphaline
kaolin (TCK). Au terme de ce bilan le patient est vu par les anesthésistes qui

établissent un protocole et un accord pour I'anesthésie générale (AG).

Indications du traitement chirurgical :

(¢]

Les indications de la chirurgie thyroidienne sont actuellement bien définies et
précisées dans les recommandations des sociétés savantes sur la prise en charge
des nodules thyroidiens[53] : Une intervention chirurgicale doit étre proposée a
un patient devant :

Un nodule malin ou suspect de malignité sur les données cliniques,
échographiques ou cytologiques

Une augmentation franche de la calcitonine sérique

Un nodule volumineux authentiquement responsable de symptomes locaux de
compression (troubles de la déglutition, dysphonie)

L’apparition secondaire de signes cliniquement, échographiquement ou
cytologiquement suspects

Goitre multinodulaire avec nodule > 2cm : Le goitre multinodulaire avec une
taille des nodules >=2cm est une indication au traitement chirurgical [53].

La thyroidectomie totale s’avéere étre le traitement idéal [53,54].

Un goitre toxique : La thyroidectomie est le traitement de choix en cas de nodule
toxique isolé et de GMHN toxique. Par contre, dans la maladie de Basedow, les
indications de la chirurgie sont limitées a certaines situations [54]

Goitre compressif : La chirurgie reste l'indication principale dans les cas de
goitres compressifs [55]. Elle est discutée a visée préventive lorsqu’un goitre ne
présente pas les conditions précitées mais s’avere évolutif, de surveillance
difficile, ou en cas d’antécédent de cancer multiple ou d’échec d’un traitement

médical
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o Goitre évolutif : La chirurgie est justifiée a visée diagnostique en cas de goitre
évolutif ou apres échec de 2 ponctions pour étude cytologique.
o Goitre volumineux inesthétique : L’indication de traitement chirurgicale est
discutée en cas d’un goitre inesthétique.
e L’acte opératoire :
e Les différents actes opératoires sont :
e La thyroidectomie totale :

Elle consiste en I’ablation des 2 lobes et de I'isthme thyroidien sans omettre
I’'exérese de la pyramide de la louette source de récidive. La préservation des
récurrents et la conservation des parathyroides et de leur vascularisation sont
essentiels [56]. Elle nécessite une hormonothérapie a vie. Elle a longtemps été un
traitement réservé aux cancers thyroidiens, progressivement, ses indications se sont
étendues aux pathologies thyroidiennes bénignes dont elle constitue le traitement
préventif des récidives [57]. Dans notre série, elle a été pratiquée chez 436 de nos
patients (84%).

. La thyroidectomie Sub-totale :

C’est une technique qui a pour but de conserver le maximum de tissu indemne,
soit sous forme de moignon polaire (souvent le pole supérieur) ou sous forme d’un
mQr postérieur. Le but de cette technique est de préserver une autorégulation
thyroidienne minimale [58]. Dans notre série, elle présentait 1,9 % des interventions.
- La lobo-isthmectomie : C’est le geste opératoire le plus pratiqué en pathologie
thyroidienne. Elle consiste en I’exérése d’un lobe et de I’isthme thyroidien. Elle évite
tout risque de récidive locale homolatérale et toute réintervention sur une région
antérieurement abordée et disséquée [58]. Nous I'avons pratiquée chez 56 malades
(11,8%). - La lobectomie : Elle consiste en I’exérése de la totalité d’un lobe thyroidien.
Mais le risque de méconnaitre des microformations nodulaires est grand [58]. Elle a

été pratiquée dans notre étude chez 3cas (0,6%).
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Les suites post-opératoires :

La chirurgie thyroidienne, longtemps considérée comme une intervention
chirurgicale de tous les dangers, est actuellement bien codifiée. La morbidité et la
mortalité de la chirurgie thyroidienne ont nettement diminué ces derniéres décennies.
Les raisons sont nombreuses : progres de I'anesthésie, meilleure connaissance de
I’anatomie de la région thyroidienne, plateau technique étoffé, affinement des
techniques opératoires[59].

Mortalité :

La mortalité de la chirurgie thyroidienne est extrémement faible. En effet la
majorité des études récentes retrouve une mortalité toujours inférieure a 1% voire
nulle le plus souvent Les décés sont en général dus a une hémorragie aigue ou a des
difficultés d’anesthésie réanimation [59]

La morbidité post-opératoire :

Comprend plusieurs complications importantes :

e Hématome compressif : Une hémorragie post-opératoire grave nécessitant une
réintervention d’urgence. Elle peut étre d’origine artérielle ou veineuse,
apparaissant soit dans les premieres heures soit plus tardivement. Une
hémostase soigheuse et un réveil contr6lé sont essentiels pour la prévenir.

e Paralysie récurrentielle : Cette atteinte du nerf laryngé récurrent provoque une
dysphonie, souvent transitoire, liée a un étirement, une contusion ou une
électrocoagulation. En cas de persistance au-dela de quelques mois, elle est
considérée comme définitive.

e Hypoparathyroidie : Cette complication, fréquente aprés une exérese
bilatérale, peut étre asymptomatique ou se manifester par des troubles
musculaires, des fourmillements ou des contractures. Elle impose une

surveillance prolongée et un suivi du bilan phosphocalcique.
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e Crise thyréotoxique : Rare grace a une préparation préopératoire rigoureuse,
elle se manifeste par une hyperthermie, une tachycardie, une agitation et des
tremblements. Elle est devenue exceptionnelle en chirurgie moderne.

e Trachéomalacie : Complication trés rare, elle se traduit par une dyspnée et un
stridor, souvent causés par une compression trachéale prolongée. La prise en
charge peut nécessiter une intubation prolongée ou une trachéotomie.

e Infections : La suppuration de la plaie opératoire reste une complication
associée a des défaillances dans I’asepsie.

[60] [61] [62] [63]

VIII. L’irathérapie :

1. Historigue :

Jusqu’au milieu des années 1930, le métabolisme de I'iode était peu connu.

En 1936, quand Saul Hertz et son chef, J. Howard Means du Massachusetts General
Hospital (MGH) a Boston ont réalisé que l'iode radioactif pourrait étre fabriqué et utilisé en
tant que traceur, ils se sont arrangés avec les physiciens Robley Evans et Arthur Roberts du
Massachusetts Institute of Technology (MIT) pour créer I'iode 128 de demi-vie courte et
étudier sa physiologie chez le lapin.

En 1938, ils ont montré que la thyroide du lapin a rapidement pris I'lI-128, surtout
quand il n'y avait que peu d'iode non radioactif présent dans la glande.

Il n'y avait cependant aucun espoir d'utiliser cet isotope comme traitement en raison de
sa bréve demi-vie (25 minutes).

En 1939, Joseph Hamilton et Mayo Soley, travaillant avec le cyclotron d'Ernest Lawrence
a Berkeley, en Californie, ont pu fabriquer plusieurs autres isotopes : I'iode 130 (demi-vie de

12 heures) et I’iode 131 (demi-vie de 8 jours).
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Le groupe de Berkeley, utilisant 1311, fut le premier a montrer que la glande thyroide
humaine normale accumulait de l'iode radioactif et le premier également a administrer ces
isotopes a I'homme pour étudier la physiologie de I'iode.

Le groupe MGH-MIT a également construit un cyclotron et avait généré en 1940 ces
deux nouveaux isotopes.

Le 31 mars 1941, Hertz et Roberts étaient les premiers a traiter avec succes quelques
patients souffrant d'hyperthyroidie et ont ainsi atteint leur objectif initial.

Hamilton et John Lawrence, le frére d'Ernest, ont commencé le 12 octobre 1941.

Les deux groupes, de Boston et de Berkeley, ont présenté leurs résultats [64],[65] lors
de la méme réunion de I'American Society for Clinical Investigation a Atlantic City, au New
Jersey, au printemps 1942.

Bien qu'efficace, le traitement de I'hyperthyroidie par l'iode radioactif n'avait pas été
largement adopté a la fin de la guerre en 1945, en partie a cause de la rareté de l'iode
radioactif et de la découverte d'un autre traitement médical contre I'hyperthyroidie.

Le 11 mai 1946, le JAMA (Journal of the American Medical Association) a publié deux
articles [66] [67] provenant de la MGH Thyroid Clinic, d’auteurs différents, annoncant cette
nouvelle thérapie, comme traitement efficace de I'hyperthyroidie.

Au cours de cette méme année, l'iode radioactif dérivé de la fission devenait facilement
disponible en tant que sous-produit du projet Manhattan a Oak Ridge, dans le Tennessee.

Des centaines de patients ont été traités en quelques années, tant pour I'hyperthyroidie
que pour le cancer de la thyroide.

Un nouveau traitement, basé sur l'application physiologique d'un radio-isotope de
I'iode, était alors une réalité. [68] [69]

lode 131 : Origine, principes physiques :

L’iode 131 est un radionucléide artificiel obtenu par fission d’uranium 235 ou par

bombardement neutronique de tellure stable. Sa demi-vie physique est de 8,02 jours.
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Il décroit en xénon 131 stable avec émission de rayonnement gamma de 364 keV (81%),
637 keV (7,3%) et 284 keV (6,0 %) et de rayonnement béta-moins d’énergie maximale 606
keV.

La dose délivrée aux tissus thyroidiens provenant essentiellement cette émission B.

La dose absorbée par la thyroide dépend de la période effective de I’1 311 (fonction de sa
période physique et biologique), de son taux de fixation, de I'activité délivrée, de la masse de
la thyroide et des traitements antérieurs a visée antithyroidienne.

La majeure partie de la dose due aux rayonnements B est absorbée dans une sphére de
Tmm de rayon autour de la source.

Employé a faible dose, l'iode-131 est utilisé comme traceur pour des diagnostics en
médecine nucléaire en raison de son émission gamma.

A dose plus élevée, il permet de traiter I’hyperthyroidie et certains cancers de la
thyroide.[69] [68]

2. Administration et mode d’action :

Le traitement de I'hyperthyroidie dans les goitres multinodulaires se fait presque
toujours en ambulatoire car la dose requise est relativement faible.

L'iode radioactif est administré au patient par voie orale sous forme d'iodure de sodium
(131-1) en solution ou en capsule. Il est rapidement absorbé et incorporé dans la thyroide.

Il est capté et organifié de la méme facon que l'iode naturel. Son émission béta est
responsable d’une destruction des cellules folliculaires, conduisant progressivement a une
réduction du volume thyroidien et un controle de la thyrotoxicose.

Cet effet se produit progressivement, et un délai de 6 a 18 semaines ou plus est
nécessaire pour qu'un état hypothyroidien ou euthyroidien ne soit atteint.

Au cours de cet intervalle, I'hyperthyroidie peut s'aggraver de facon transitoire avant de
se résorber.

Bien que la radioactivité de ce traitement reste dans la thyroide pendant un certain

temps, elle diminue considérablement en quelques jours.
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Habituellement, une seule dose réussit a traiter I'hyperthyroidie. Cependant, dans de

rares cas, un deuxiéme traitement est nécessaire et, trés rarement, un troisieme. [70] [48]

3. Unités et mesures :

Trois types d’unités sont utilisés en Médecine Nucléaire, permettant de quantifier trois
grandeurs :

e L’ACTIVITE représente le nombre de désintégrations par seconde et caractérise la «
quantité de radioactivité ». Elle s’exprime en becquerels (1Bq correspond a une
désintégration par seconde). On utilise encore le Curie (1Ci=397.B1q0)' qui
correspond a I'activité d’un gramme de radium (unité historique couramment utilisée
en pratique médicale).

e La DOSE caractérise I'énergie absorbée par les tissus en un point, ramenée a 'unité

e de masse. Elle s’exprime en gray (1Gy correspond a un joule par kilogramme).

e La DOSE EFFICACE est un index de risque utilisé en radioprotection en dessous duquel
il est nécessaire de maintenir I'irradiation moyenne d’une population. Elle s’exprime en
sieverts (Sv). Elle est calculée en sommant les irradiations de toutes les parties de
I'organisme, avec des facteurs de pondération qui tiennent compte du type de

rayonnement et de la radiosensibilité des tissus. [71]

4. Indications et contre-indications :

4.1 Indications :
Le traitement par I'iode radioactif a deux indications :

e Dans I’hyperthyroidie, il permet de détruire les cellules thyroidiennes fonctionnant en
excés (Maladie de Basedow, Goitre multinodulaire toxique, Nodules thyroidiens
hyperfonctionnels).

e Dans les cancers de la thyroide, il est utilisé en complément de la chirurgie afin de
supprimer toutes les cellules thyroidiennes, normales ou tumorales résiduelles.[72]

4.2 Contre-indications:
Les contre-indications a I’administration d’iode radioactif (I-131) sont variées et

doivent étre rigoureusement respectées pour garantir la sécurité des patients et minimiser les
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risques associés. Parmi les principales contre-indications figurent la grossesse et
I'allaitement, la suspicion ou la coexistence d’'un cancer thyroidien associé a une
hyperthyroidie bénigne, une orbitopathie modérée a sévere, un état de thyrotoxicose sévére
non contrélé, ainsi que I'incapacité du patient a suivre les directives de radioprotection. Ces
situations nécessitent une évaluation clinique et biologique approfondie avant toute décision
thérapeutique. Concernant la grossesse, il est impératif d’exclure toute possibilité de
gestation avant l'administration de I'I-131, par un dosage négatif de BhCG (hormone
chorionique gonadotrope humaine), car I'iode radioactif peut traverser la barriere placentaire
et endommager la glande thyroide fcetale, entrainant un risque élevé d’hypothyroidie
congénitale et d’autres anomalies.

En ce qui concerne I'impact sur un projet de grossesse, des délais spécifiques
doivent étre respectés pour des raisons radiobiologiques. Chez les femmes, il est
recommandé d’attendre entre quatre et six mois aprés le traitement avant de concevoir. Ce
délai permet d'assurer I'élimination compléte de la radioactivité résiduelle dans I’organisme et
de minimiser les risques de dommages a I’ADN des cellules germinales. Chez les hommes, un
intervalle de trois a quatre mois est généralement conseillé, correspondant au cycle de
renouvellement complet des spermatozoides, pour garantir I'intégrité génétique et éviter
d’éventuelles anomalies congénitales. Ces recommandations sont basées sur les études
radiobiologiques et les lignes directrices des sociétés d’endocrinologie, notamment celles de
I’American Thyroid Association (ATA) et de I’European Thyroid Association (ETA), qui insistent
sur I'importance de protéger la fertilité et la santé des futures grossesses.

De plus, I'allaitement constitue une autre contre-indication majeure, car l'iode
radioactif est excrété dans le lait maternel, ce qui pourrait exposer le nourrisson a des doses
importantes de radiation, avec des effets néfastes sur sa thyroide en développement. Dans ce
cas, l'allaitement doit étre interrompu définitivement apres le traitement pour éviter tout

risque.
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En ce qui concerne les conditions médicales coexistantes, une hyperthyroidie

sévére et non contrblée doit étre stabilisée avant I'administration d’lI-131, souvent par des

antithyroidiens ou des B-bloquants, afin de réduire les risques de crise thyrotoxique, une

complication rare mais potentiellement fatale. Enfin, les patients présentant une orbitopathie

thyroidienne modérée a sévere, comme dans la maladie de Basedow, nécessitent une attention

particuliére, car I'I-131 peut aggraver ces manifestations oculaires, surtout en I'absence de

traitement concomitant par corticoides.[73]

5. Avantages et inconvénients :

Tableau ll:Avantages et inconvénients des différents traitements de la maladie du GMNT ([67]

[67][67][67] [67])

Traitement

Avantages

Inconvénients

Surveillance active

- Pas d'intervention invasive
- Convient aux patients asymptomatiques

- Risque de progression de la
maladie

- Nécessite une surveillance
réguliere

Antithyroidiens de synthése

- Controle temporaire de I'hyperthyroidie
- Efficace rapidement

- Risque de récidive

- Effets secondaires possibles (rash,
agranulocytose)

- Nécessité d'un traitement a long
terme

lode radioactif (I-131)

- Traitement définitif de I'nyperthyroidie
- Non invasif
- Réduction de la taille du goitre

- Hypothyroidie secondaire
fréquente

- Suivi prolongé

- Effet retardé (plusieurs mois avant
efficacité compléte)

Chirurgie (thyroidectomie)

- Traitement définitif
- Efficace pour les goitres volumineux ou
compressifs

- Complications chirurgicales
possibles (Iésion du nerf récurrent,
hypocalcémie)

- Cicatrices chirurgicales

- Hypothyroidie nécessitant un
traitement substitutif

Traitement hormonal
substitutif (Lévothyroxine)

- Remplace les hormones manquantes apres
thyroidectomie ou traitement par iode
- Facile a administrer

- Nécessité d'un traitement a vie
- Ajustements fréquents des doses
en fonction des besoins individuels
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6. Choix de I'activité a administrer :

Malgré I’expérience de plus de 60 années, il n’a pas été possible de définir d’algorithme
de dosimétrie qui permettrait a tout coup d’obtenir I’euthyroidie. En conséquence, plutét que
de chercher a restaurer I'’euthyroidie I'on vise plutot I’éradication de I’hyperthyroidie au prix,
souvent, d’une hypothyroidie définitive [74].

Pour ce faire, les doses administrées doivent étre relativement importantes, dites «
ablatives », de I'ordre de 370 a 600 MBq (10 a 16,2 mCi) ou de 5,9 a 6,5 MBqg (160 a 176 uCi)
retenus par gramme de tissu thyroidien [75].

Un nombre croissant de centres administre une dose fixe forfaitaire de radioactivité
mais hombreux sont ceux qui ajustent la dose délivrée au volume de la glande et au taux de
captage de I'iode radioactif a la 24éme heure.

L’efficacité des deux méthodes est équivalente. [76]

7. Effetsindésirables :

L’'iode-131 diagnostique occasionne peu d’effets indésirables surtout quand la dose
administrée n’est pas tres importante.

Des réactions inflammatoires locales transitoires et des douleurs cervicales sont parfois
observées dans les jours suivant le traitement, en lien avec une thyroidite radique, pouvant
justifier un court traitement anti-inflammatoire. Le méme mécanisme peut expliquer une
exacerbation transitoire de la thyrotoxicose [77].

En fonction de I’état général du patient et de l’intensité de la thyrotoxicose, une
préparation médicale par ATS peut étre proposée, il est préférable de | ’interrompre quatre a

sept jours avant la cure pour ne pas limiter son efficacité [76],[78].

Il n’a pas été mise en évidence de retentissement sur la fertilité, de risque génétique, ni

de majoration significative du risque de cancer [77].
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Cependant, le principe de précaution s’applique chez I’enfant et le traitement isotopique

n’est pas recommandé en premiére intention [79].

8. Radioprotection :

Pour des activités inférieures a 20mCi, le traitement est administré en ambulatoire et
des consignes de radioprotection sont données pour limiter I'irradiation des proches et du
public [80].

8.1 Radioprotection du patient :
La radioprotection du patient nécessite I’emploi des plus petites activités efficaces pour

la pathologie afin de limiter une irradiation inutile.

Afin de faciliter I’élimination de la radioactivité (non fixée), une bonne hydratation
s’'impose. Il est nécessaire de vérifier ’absence de contre - indications (grossesse et
allaitement),une contraception efficace est recommandée.[81].

8.2 Radioprotection de I’'entourage :
La radioprotection de I’entourage impose I'isolement des patients apres la prise de 20

mCi ou plus d’131 | (740 MBq) en chambre protégée plombée (30 mCi aux Etats - Unis).

L’irradiation de I’entourage des patients ne doit pas dépasser 1 mSv/an, mais dans
certaines régions francaises telles que la Bretagne ou la Creuse, I'irradiation naturelle est déja
supérieure a ce chiffre.

Un contréle individuel de l'irradiation externe des personnels travaillant dans les
services de Médecine Nucléaire et d’Endocrinologie est effectué grace au port de dosimetres.

Aucun controle n’est envisageable a grande échelle aupres de I’entourage des patients
ayant recu de I'iode radioactif.

Cependant les recommandations européennes pour I’entourage des patients ayant recu
de I'iode 131 sont de restreindre les contacts avec les sujets a risque (enfants et femmes

enceintes).[82]
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8.3 Deroulement de I'lrathérapie :
Dans le cadre de la préparation et de la prise en charge de I'irathérapie, un ensemble de

consignes précises et d’étapes protocolaires est mis en ceuvre pour garantir I'efficacité du
traitement et la sécurité du patient.

Lors de la consultation préalable, une fiche d’information détaillée est remise au
patient, expliquant les objectifs, les modalités pratiques, et les étapes nécessaires pour
planifier le traitement. Un des éléments cruciaux est la stimulation des cellules thyroidiennes
afin d’optimiser la captation de I'iode radioactif par la glande thyroide. Cette stimulation est
obtenue par I'élévation du taux de TSH, soit par des injections intramusculaires de TSH
recombinante administrées I’avant-veille et la veille du traitement, permettant de maintenir un
traitement hormonal continu et d’éviter les symptomes d’hypothyroidie,

Soit, dans certains cas, par une suspension temporaire des hormones thyroidiennes
(défrénation). Cette derniére méthode, bien que parfois associée a des effets d’hypothyroidie
tels que fatigue, frilosité, et troubles de concentration, reste efficace pour augmenter la
captation de I’iode radioactif par les cellules thyroidiennes avides d’iode.

Avant le traitement, des précautions supplémentaires sont prises pour limiter
I’exposition a des sources exogeénes d’iode, telles que I’évitement des produits de contraste
iodés ou des désinfectants riches en iode, sur une période de 4 a 6 semaines. Par ailleurs, un
bilan biologique est systématiquement réalisé, incluant le dosage de la TSH, de la
thyroglobuline, et des anticorps anti-thyroglobuline, pour évaluer I'état thyroidien et détecter
la présence éventuelle de cellules thyroidiennes résiduelles.

Le traitement Ilui-méme nécessite une hospitalisation en secteur protégé,
généralement d’une durée de 1 a 4 jours. Les chambres dédiées sont radioprotégées et
concues pour éviter toute propagation de radioactivité au personnel soignant et aux autres
patients. L’administration de I'iode 131 se fait par voie orale, sous forme d'une gélule
transportée dans une boite plombée. Aprés ingestion, une période d’isolement est requise

pour limiter I’exposition des tissus sains aux rayonnements. Pendant cette période,
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I’élimination de I'iode radioactif est encouragée par une hydratation abondante, et des laxatifs
peuvent étre administrés pour accélérer I’évacuation des selles contenant de I'iode.

Enfin, a la sortie de I’hopital, des recommandations spécifiques sont données au
patient, comme le lavage des vétements portés pendant le séjour et l'utilisation de vétements
propres pour limiter la contamination. Ces consignes, remises sous forme écrite, assurent une
reprise progressive de la vie normale en toute sécurité. La mise en ceuvre rigoureuse de ces
protocoles, associée a une communication claire entre le patient et I’équipe soignante, est
essentielle pour garantir le succes thérapeutique et minimiser les risques liés a

I'irathérapie.[83]

IX. Données épidémiologiques :

1. Age :

le goitre multinodulaire toxique est plus fréquent chez les personnes agées, avec un pic
d'incidence chez les individus de 50 a 70 ans.[84]

Dans notre étude, nous avons trouvé une moyenne d’age de 64 ans.

Les différentes études menées en France [2] , en Suéde [85], en Turquie [86] ont trouvé
des moyennes d’ages autour de 63 ans.

Une étude réalisée au Maroc a Fes [30] et en Corée du sud a montré une moyenne d’age
autour de 50 ans.[87]

Une autre étude qui a été réalisé en Tunisie a montré une moyenne un peu plus basse

de 45 ans.[88] (Figure 46)
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Figure 51:Répartition des moyennes d'age des patients selon les études

2. Sexe:

La prédominance féminine n’est plus a démontrer dans les Goitres multinodulaires
toxiques.
notre étude conformément aux données de la littérature, trouve une prédominance
féminine avec 88,4% de femmes contre 11,6% de sujets masculins réalisant ainsi un sex-ratio
F/H de 7,63 .
Les différentes séries étudiées Tunisie[88], Suede[85], Fés[30], Sultanat-Oman[89]
,Etats-Unis[47], et représentées dans le tableau ci-dessous, confirment la prédominance de
cette affection chez la femme avec un sex-ratio allant de 4 a 9,5 ; et ce indépendamment de

tout autre facteur épidémiologique.( Tableau IlI)
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Tableau lll :Pourcentages des deux sexes et sex-ratios en comparaison avec d’autres études

Auteurs % des femmes % des Sex-ratio (F/H)
Taille de la hommes
série
LOUNISSI et al [88] 21 90,47 % 9,53% 9,5
Sjolin et al [85] - - - 6,4
Sagna Y et al [30] 43 83,72% 16,28% 5,14
FUTAISI et JABRI et al[89] 100 80% 20% 4

Notre étude 43 88,37% 11,63% 7,62

3. Origine géographique :

Le goitre multinodulaire toxique (GMNT) est plus fréquemment observé en milieu rural
par rapport au milieu urbain, principalement en raison de l'insuffisance d'apport en iode dans
ces régions.

Le GMNT survient souvent dans des zones ou l'alimentation n'est pas enrichie en iode,
un probléme commun en milieu rural.

Les populations rurales sont aussi plus exposées aux substances goitrigénes présentes
dans certains aliments (comme les légumes cruciferes), ce qui peut aggraver le risque de
développer des troubles thyroidiens, notamment le GMNT.[91] [91]

Conformément aux donnés de la littérature I’étude au CHU Hassan Il de Fés montre que
la majorité des patients proviennent des régions ou la carence en iode est plus fréquente. En
effet, 90,2 % des patients étaient originaire des régions rurales.[30]

Dans notre série contrairement aux donnés de la littérature on remarque une
prédominance du milieu urbain avec un pourcentage de 72,1% contre 27,9% pour le mileu

rural .
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I'étude menée a Sultanat-Oman a révélé des contributions similaires a celles de notre
série ;elle a montré que les patients atteints de goitre multinodulaire toxique proviennent
principalement des zones urbaines .

La prédominance des patients urbains peut refléter divers facteurs tels que les
habitudes alimentaires, I'exposition aux toxines environnementales ou les différences d'acces
aux soins de santé et de sensibilisation en milieu urbain par rapport a la campagne. Ces
facteurs pourraient contribuer aux taux plus élevés de goitre multinodulaire toxique observés
dans les populations urbaines [89].

Tableau IV :Pourcentages des origines géographiques dans les différentes études

I'étude Nombre de Origine Pourcentage Pourcentage
concernée série géographique rural urbain
Maroc (CHU 18 patients Majoritairement 90,2 % 9,8 %
Hassan Il de rural

Fes)
Sultanat d'Oman 100 patients Majoritairement Non spécifié Majoritairement
urbain urbain
Notre série 43 patients Majoritairement 27,9% 72,1 %
urbain
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X.Données cliniques :

1. Les Antécédant :

Dans notre étude La majorité des patients n'ont pas d'antécédents médicaux, mais pour
ceux qui en ont, les cardiopathies semblent étre les plus courants. Le diabéete et I'hypertension
sont également des affections fréquentes parmi ce groupe ; les Cardiopathies représente
30,8%, le Diabete de type 2 et HTA représentent chacun 19,2 %.

Nos résultats étaient proches de ceux de I'étude menée au CHU Hassan Il de Fes, ou I'on
observe une prédominance des cardiopathies, du diabéte et de I’hypertension artérielle, avec
des pourcentages différents : I’hypertension artérielle (53,42 %), suivie du diabete (27,4 %) et
des cardiopathies (13,18 %).[30]

Pour les antécédents chirurgicaux la minorité des patients de notre série ont été déja
opérés pour des causes diverses non thyroidiennes sauf pour deux patients qui ont été opérés
pour une thyroidectomie subtotale a cause d’un goitre multinodulaire géant récidivé
ultérieurement.

En ce qui concerne les antécédents familiaux plus de 98 % des patients

n’avaient pas une maladie thyroidienne familiale.

2. Tableau clinigue :

dans la série de Qiang Chen et al.[92], contenant 227 patients étudiés parmi eux, 153
patients (67,4 %) faisaient partie du groupe présentant un goitre volumineux le diagnostic
était surtout dominés par une Dyspnée ; Observée chez un pourcentage élevé de patients.
L’étude mentionne que ce symptome est plus fréquent dans les goitres plus volumineux.

Les symptomes compressifs incluant; dyspnée, dysphagie, et dysphonie sont
significativement plus fréquents dans le groupe de patients avec des goitres massifs.

Dans la série de Sagna Y et al.[30] , plusieurs symptomes ont été observés chez les

patients atteints d’hyperthyroidie. La dyspnée a été présente chez environ 30 % des patients,
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tandis que la tachycardie était notée chez 70 a 90 % d’entre eux. Les palpitations ont été
observées chez 60 a 80 % des cas. Environ 40 % des patients souffraient d’hypertension

Artérielle. La fibrillation auriculaire, plus fréquente chez les personnes agées, était
présente chez 10 a 20 % des patients, particulierement chez ceux agés de plus de 60 ans. La
faiblesse musculaire était courante, avec une prévalence variant entre 60 % et 80 %. De méme,
les tremblements étaient constatés chez 70 a 80 % des patients. un réflexe tendineux
exagéré, était présente chez 30 a 50 % des cas. L'asthénie était trés fréquente, affectant
environ 80 a 90 % des patients. L'amaigrissement, souvent d( a l’augmentation du
métabolisme causée par I’hyperthyroidie, touchait 60 a 80 % des patients. Les symptoémes de
nervosité et d’irritabilité étaient également fréquents, affectant environ 50 a 70 % des
patients. La thermophobie, liée a I'exces de chaleur produit par le corps, était observée chez
60 a 70 % des patients, tandis que I'hyperhidrose touchait 50 a 60 % des cas.

Selon I'étude de Sjolin et al.[85] , les patients atteints de goitre multinodulaire toxique
(TNG) présentaient plusieurs symptomes cliniques fréquents. Les palpitations étaient observées
chez 60 a 80 % des patients, tandis que la tachycardie touchait entre 70 et 90 % d'entre eux. La
fatigue et I'asthénie étaient également trés fréquentes, affectant environ 80 a 90 % des patients.
De plus, les tremblements étaient rapportés chez 70 a 80 % des patients. Une hyperréflexie était
observée chez 30 a 50 % des patients. La faiblesse musculaire touchait une proportion similaire
de patients, avec une prévalence située entre 60 et 80 %. Enfin, la fibrillation auriculaire était
présente chez 10 a 20 % des patients, surtout chez les personnes agées.

Dans notre série, 'asthénie est le symptome le plus fréquent, signalé par 83,7 % des
patients, ce qui en fait un signe clinique majeur.

La thermophobie, présente chez 48,8 % des patients. De plus, I'amaigrissement est
observé chez 46,5 % des patients. Enfin, les troubles du sommeil affectent 32,1 % des
patients.

Concernant les signes cardiovasculaires La tachycardie est un symptome central, signalé

par 69 % de patients.
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Les palpitations sont également fréquentes, observées chez 54,8 % des patients.

La dyspnée, quant a elle, touche 9,5 % des patients.

Enfin, une augmentation de la pression artérielle systolique (PAS) est notée chez 19 %
des patients.

Pour les signes neuromusculaires ; L’irritabilité est le symptome neurologique le plus
courant, touchant 75 % des patients.

De plus, la faiblesse musculaire est présente chez 73,3 % des patients, L’amyotrophie
est observée chez 60 % des patients. Enfin, les tremblements des extrémités sont rapportés

par 21,4 % des patients.

TABLEAU V: POURCENTAGES DES SIGNES CLINIQUES DANS LES DIFFERENTES ETUDES

Etude / Série Etude de Sjolin etal. | Série de Sagna Y et Notre étude
al.

Nombre de Cas Non spécifié 18 patients 43 patients
Asthénie 80-90% 80-90% 83,7 %
Thermophobie Non spécifié 60 -70% 48,8 %
Amaigrissement Non spécifié 60 -80% 46,5 %
Troubles du Sommeil Non spécifié Non spécifié 32,1 %
Tachycardie 70 - 90 % 70 -90 % 69 %
Palpitations 60 - 80 % 60 - 80 % 54,8 %
Dyspnée Non spécifié 30% 9,5%
HTA Systolique Non spécifié 40% 19%
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XI. Données paracliniques :

1. Biologie :
Sur le plan biologique, le dosage de la TSH et des hormones thyroidiennes confirme
I’hyperthyroidie. Nos résultats se rapprochent de ceux de la littérature auxquels ils sont
comparés dans le tableau ci-dessous. (Tableau VI)

TABLEAU VII:VALEURS DE LA TSH ET DES HORMONES THYROIDIENNES EN COMPARAISON AVEC D’AUTRES

ETUDES.

Auteurs TSH LT4 LT3
Kraeim et al [93] <0,1 mU/L >25 pmol/I -
Wilhelm et al [94] <0,05 mU/L 21pmol/l = 9pmol/I -
Sjolin et al [85] indétéctable >35 pmol/I -

Notre série 0,9 mU/L 20,47pmol/I -

2. Imagerie :

2.1 Imagerie morphologigue :

L'aspect échographique prédominant du goitre multinodulaire toxique (GMNT) se
caractérise par la présence de multiples nodules de tailles variées, accompagnés d'une
vascularité accrue (hypervascularité) indiquant une activité fonctionnelle élevée.

Certains nodules peuvent également montrer des changements kystiques ou des
calcifications, fournissant des informations supplémentaires sur la nature des nodules.[35]

Dans notre étude, les aspects échographiques étaient tres variables, dominés par les
goitres , multi nodulaires et héterogene surtout classé 2 selon la classification d’EUTIRAD

L'échographie met en évidence la présence de multiples nodules avec une échogénicité
hétérogeéne dans la majorité des cas de la série de Benlassen et al.[95] ,et la série de Hurley et

Gharib et al .[96]
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2.2 Imagerie fonctionnelle :

Dans notre étude, la scintigraphie a montré un aspect typique de GMNT dans la totalité
des cas .

Caractérisée par une hyperfixation en regard des zones nodulaires avec extinction
relative du reste du parenchyme. Le méme aspect en scintigraphie a été dévoilé chez la
majorité des patients dans les séries de Kraeim et al. [97], Lounissi et al . [88], et la série de

Pedersen et al. [98] .

XlIl. Traitement médical :

L'étude de Gharib, H. et al. (2018) [75] met en évidence que les antithyroidiens de
synthese (ATS) sont efficaces pour controler temporairement les symptomes de
I'hyperthyroidie en réduisant la production d'hormones thyroidiennes. Cependant, leur
utilisation sur le long terme reste limitée, car ces médicaments sont principalement réservés
aux patients qui ne sont pas éligibles pour une intervention chirurgicale ou qui attendent un
traitement définitif comme l'irathérapie. Cette approche est notamment utile pour gérer
I'hyperthyroidie dans les cas ou une stabilisation temporaire est nécessaire.

Selon Ross, D. S. (2020) [76], les ATS sont souvent employés pour préparer les patients
a une intervention chirurgicale ou a une irathérapie en stabilisant leur état thyroidien. IIs
permettent de réduire les symptomes et de limiter les risques associés aux traitements
ultérieurs. Cependant, il est fréquent de constater des rechutes de I'hyperthyroidie apres
I'arrét des ATS, ce qui limite leur efficacité a long terme et oblige les médecins a envisager des
options de traitement plus durables.

Cooper, D. S. (2017) [36] souligne que l'utilisation prolongée des ATS est associée a
divers effets secondaires, comme une toxicité hépatique ou des réactions allergiques, ce qui
rend leur utilisation continue inadéquate pour la majorité des patients. Cette contrainte
impose souvent de les limiter a une utilisation temporaire ou a des cas spécifiques.

Dans notre série, des doses de 15 a 30 mg par jour d’ATS ont été administrées

temporairement aux patients pour stabiliser leur état thyroidien avant de procéder a
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I'irathérapie a l'iode 131. Ce traitement stabilisateur permet de controler les symptomes de

I'hyperthyroidie et de préparer efficacement les patients a la thérapie définitive, en réduisant

les risques associés au traitement par l'iode radioactif

TABLEAU VIII : UTILISATION DU TRAITEMENT MEDICAMENTEUX PAR ATS DANS DIFFERENTES ETUDES

Etude Année Utilisation des ATS Détails Limites/Risques
de l'utilisation
Gharib, H. et 2018 Contrdle temporaire Efficace pour réduire | Utilisation a long
al de I'hyperthyroidie les symptomes a terme limitée,
court terme réservée aux
patients
inopérables ou
en attente d’un
traitement
définitif
Ross, D. S. 2020 Stabilisation avant Permet de stabiliser | Fréquence élevée
chirurgie/irathérapie I’état thyroidien de rechutes apres
avant intervention I'arrét des ATS
Cooper, D. S. 2017 Effets prolongés des | Utilisation prolongée Effets
ATS entraine des effets indésirables,
secondaires incluant toxicité
hépatique et
réactions
allergiques
Notre série 2024 Stabilisation Dose de 15-30 Utilisation limitée

temporaire avant
irathérapie

mg/jour utilisée
pour préparer au
traitement par iode
131

au besoin de
stabilisation
avant irathérapie
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Xlll. Apport de la chirurgie dans le traitement des GMNT :

La chirurgie est un traitement crucial pour les goitres multinodulaires toxiques,
notamment dans les situations ou l'irathérapie ou les traitements médicaux ne sont pas
appropriés ou inefficaces.

Elle est particulierement indiquée dans les cas de goitre compressif, en présence d'une
suspicion de malignité ou en cas d'échec des traitements médicaux ou de l'irathérapie,

Les interventions chirurgicales comprennent principalement la thyroidectomie totale, qui
consiste a retirer entierement la glande thyroide, ou la lobectomie, qui n'enléve qu'un lobe de
la glande dans les cas moins étendus.

Les avantages de la chirurgie incluent une résolution immédiate de I'hyperthyroidie,
contrairement a lirathérapie qui peut prendre plusieurs mois pour stabiliser la fonction
thyroidienne, ainsi que I'absence d'exposition a la radiation, avantageux pour les patients plus
jeunes ou ceux prévoyant une grossesse.

Cependant, des complications potentielles existent, notamment le risque
d'hypoparathyroidie transitoire ou permanente et la lésion du nerf laryngé récurrent, qui peut
entrainer une paralysie des cordes vocales et affecter la voix.

Selon une étude du World Journal of Endocrine Surgery (2011) : il a été mis en évidence
que la chirurgie est souvent indiquée dans les cas de goitres volumineux (>100 g) ou
I'irathérapie n'est pas efficace pour réduire les symptomes compressifs.

En effet, l'irathérapie peut ne pas diminuer suffisamment la taille du goitre pour
soulager la compression trachéale ou cesophagienne. Dans cette étude, 41 % des patients avec
des goitres volumineux ont ressenti un soulagement immédiat de leurs symptomes
compressifs apres la chirurgie, alors que l'irathérapie était associée a des récidives fréquentes

d'hyperthyroidie.[99]
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XIV.Traitement par irathérapie :

1. Place de I'irathérapie dans le traitement :

Conformément a toutes les recommandations des différentes sociétés savantes
internationales, le traitement par I'iode radioactif des du goitre multi nodulaire toxique est
fortement recommandé et son efficacité est maintenant largement démontrée et établie.

Le traitement par I'iode 131 a largement démontré son efficacité pour normaliser la
fonction thyroidienne, supprimer I'autonomie fonctionnelle et réduire le volume des nodules
traités. Selon les données publiées sur plusieurs milliers de patients traités par I'iode 131, les
taux de réussite se situent entre 85 et 100 %.

De plus, avec plus de 70 ans d’expérience, ce traitement ne présente aucun risque
particulier pour les patients. A I'exception de la grossesse, il n’y a pas de contre-indication
absolue au traitement a I'iode radioactif pour les GMNT.

Ces résultats s’accompagnent encore d’un taux relativement élevé d’hypothyroidie a
long terme chez prés d’un patient sur cing traités, avec nécessite” pour le patient d’'une
substitution a vie par des hormones thyroidiennes.

Il serait intéressant et important d’harmoniser la prise en charge par I'iode 131 de ces
formes d’hyperthyroidie pour optimiser le traitement avec pour objectif 'obtention d’une
guérison de I’hyperthyroidie sans hypothyroidie secondaire ou tout au moins une euthyroidie
de longue durée. [22, 23, 24]

2. Indications :

I'irathérapie (iode 131) est bien reconnue comme l'une des options de traitement de

premiére intention pour le goitre multinodulaire toxique (GMNT), en particulier chez les

patients pour lesquels la chirurgie présente un risque élevé, comme les personnes agées ou

fragiles.[101]
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Les lignes directrices de I'American Thyroid Association (ATA) et de I'European Thyroid
Association (ETA) confirment que l'irathérapie est une option de traitement trés efficace, avec
des taux de succes variant entre 85 % et 100 %.[102] [101]

Dans notre série la totalité des patients ont été traité par Irathérapie a I'iode 131 comme
traitement de premier choix ; rejoignant ainsi beaucoup d’études scientifiques comme celle de

Nygaard et al.[51]

3. Activité | 131 administrée :

Selon la littérature, il existe un débat entre [l'utilisation d'un schéma d'irathérapie
empirique et un schéma calculé pour traiter les goitres multinodulaires toxiques (GMNT). Le
schéma calculé est généralement préféré, car il permet de personnaliser la dose en fonction
des caractéristiques individuelles du patient, telles que la taille des nodules et la fonction
thyroidienne. Cela améliore les résultats tout en réduisant les effets secondaires comme
I'hypothyroidie. En revanche, le schéma empirique est plus simple, mais peut entrainer une
variabilité dans les résultats.

Dans [l'article The SNMMI Practice Guideline for Therapy of Thyroid Disease with 1311
3.[103] plusieurs schémas de calcul sont mentionnés pour l'iodothérapie des goitres
multinodulaires toxiques.

Les deux principaux modeéles sont :

La Dosimétrie basée sur la masse glandulaire : Cette méthode utilise des formules pour
calculer la dose en fonction du poids estimé de la glande thyroide.

Le Modeéle de captation de l'iode : Ce modele ajuste la dose en fonction de la capacité de
captation de l'iode radioactif par la glande thyroide, mesurée par scintigraphie. [104]

L’American Thyroid Association (ATA) et [I’American Association of Clinical
Endocrinologists (AACE) recommandent I’administration d’une seule activité de 10 a 15 mCi
pour un traitement optimal.[105] [106]

Dans notre série, les activités administrées étaient de 12,14, 15, 16, et 18 mCi,

variables d’un patient a I'autre.
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4. Activité moyenne administrée :

TABLEAU IX:COMPARAISON ENTRE LES ACTIVITES MOYENNES ADMINISTREES DANS LES DIFFERENTES ETUDES

Activité Activité moyenne
Taille de la ¢ “_” .e m,oyen\ne administrée (2éme
Auteurs L. administrée (1ére Intervalle
série dose)
dose)
Lounissi .
N=21 14 mCi _ —_
et al.
S t
agna e N=18 14 mCi — _
al.
N d —_
ygaar N=108 15 mCi —
et al.
R t 15mCi
cque et N=153 — —
al.
Notre . . .
L. N=43 14,51 mCi 14,66 mCi 8 mois
série

5. Résultats du traitement par irathérapie :

Dans notre série 67.75 % des patients atteignent I'euthyroidie, Environ 19.35 % des
patients développent une hypothyroidie, un effet secondaire traité efficacement par
substitution hormonale. Enfin, 12.9 % des patients manifestent une hyperthyroidie avec un
certain délai, une condition préoccupante mais qui reste le cas le moins fréquent. Cela
souligne globalement I'efficacité de l'irathérapie pour stabiliser la fonction thyroidienne dans
la majorité des cas.

Dans l'article de Studer et Ramelli [107], 'efficacité de l'irathérapie est estimée entre 80
% et 90 %., bien que la dose précise ne soit pas mentionnée.

L'étude de Lounissi et Ben Sellem[88] mentionne Apres six mois de suivi, 60 % des
patients ont développé une hypothyroidie, 20 % sont en euthyroidie, et 20 % sont restés
hyperthyroidiens, avec un taux de succées global de 86 %.

Dans I'étude de Sjolin et al. (2022)[85], menée en Suéde, sur 263 patients, l'irathérapie
s'avere efficace avec des taux de succes entre 80 % et 90 %. Cependant, un certain risque

d'hypothyroidie a long terme persiste.
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Au CHU Hassan Il de Fés avec I’étude de Sagna et al[30], 44,4 % des patients ont atteint
une euthyroidie et 55,6 % une hypothyroidie apres traitement.

Enfin, I'étude menée par Nygaard et al[108]. a suivi 153 patients traités avec une dose
fixe de 15 mCi d'iode 131 sur une période de 12 ans. Le traitement a réduit I'hyperthyroidie
dans 89 % des cas et le volume thyroidien de 30 % a 50 % aprés trois ans, avec environ 27 %
des patients développant une hypothyroidie post-traitement.

TABLEAU X:COMPARAISON DE L’EFFICACITE DANS LES DIFFERENTES ETUDES

Etude Nombre de Hyperthyroidie Hypothyroidie Euthyroidie Efficacité du
cas traitement
Notre série 43 12.9% 19.35% 67.75% 87,]
Studer et Non spécifié - - - 80%-90%
Ramelli [107]
Lounissi et 18 20 % 60 % 20% 86 %
Ben
Sellem[88]
Sjélin et al. 263 11% 58% 31% 89 %
(2022)[85]
43 Pas 55.6 % 44.4 % 100%
CHU Hassan 1l d’hyperthyroidie
de Fes[30] en post IRA
153 10% 27% 62,1 % 89 %
Nygaard et
al.[108]

XV. COMPLICATIONS :

L'irathérapie, bien que largement utilisée et efficace pour le traitement des goitres

multinodulaires toxiques, présente certaines complications notables.
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L'une des plus fréquentes est I’hypothroidie. Selon plusieurs études, environ 20 a 60 %
des patients traités par l'iode-131 développent une hypothyroidie dans les mois ou années
suivant le traitement ce qui peut nécessiter un traitement substitutif a vie avec des hormones
thyroidiennes.[109]

On a aussi la thyroidite aigué de radiation qui est une réaction inflammatoire de la
glande thyroide provoquant des douleurs locales, de la fievre et un malaise généralisé. Bien
que cette complication soit généralement temporaire, elle peut nécessiter un traitement anti-
inflammatoire pour soulager les symptémes [110] [111].

Une autre complication courante est l'inflammation des glandes salivaires, ou
sialadénite, qui survient souvent apres I'administration de fortes doses d'iode radioactif. Des
études ont montré que jusqu'a 63 % des patients traités développent une sialadénite,
entrainant des douleurs, une sécheresse buccale, et dans certains cas, une altération
permanente de la fonction des glandes salivaires.[112] [111]

Des mesures préventives telles que I'hydratation et l'utilisation d'agents sialogogues,
comme le jus de citron, peuvent aider a réduire l'incidence de cette complication. [112] [113]

Enfin, bien que rares, des complications pulmonaires comme la pneumopathie de
radiation peuvent survenir, surtout chez les patients présentant des comorbidités
pulmonaires. Ces complications sont liées a une absorption non intentionnelle de la radiation
dans les poumons et nécessitent une gestion spécifique. [111]

Dans notre série aucune complications n’a été demontré chez la totalité de nos patients
sauf pour I’hypothyroidie avec un pourcentage de 19.35% des cas qui ont été traité par la
suite par un traitement hormonal substitutif a dose moyenne de 25 a 50 pg/jour.

Ce Tableau résume les différentes contributions des différentes études dans la

littérature :
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Tableau XI: contributions des différentes études en terme de complications post IRA

Facteurs prédictifs ou

Etude Année Complications Résultats principaux
étudiées gestion
Gharib, H. et al.[114] 2018 Thyroidite aigué de | Fréquence élevée de thyroidite Inflammation
radiation post-thérapie contrOlée par anti-
inflammatoires
Maenpaa, H. et 2019 Sialadénite Incidence de sialadénite Prévention par
al.[115] importante ; impact sur hydratation et agents
fonction salivaire sialogogues
Nygaard, B. et 2017 Hypothyroidie a Suivi de 10 ans montre un taux Facteurs liés : dose
al.[108] long terme, élevé d’hypothyroidie et administrée, age
rechutes rechutes
Sjolin, G. et Nystrom, 2022 Hypothyroidie Hypothyroidie fréquente post- Prédiction basée sur
E.[85] traitement TSH initiale et age
Smith, T. J. et 2015 Dysfonctionnement | Dysfonctionnement fréquent, Gestion par
Hegedus, L.[116] thyroidien, incluant thyroidite et ajustement de la dose
inflammation hypothyroidie et suivi
Trends in 2019 Revue Synthése des complications : Recommandations

Endocrinology and
Metabolism[117]

systématique de
diverses
complications

hypothyroidie, thyroidite,
sialadénite

pour un suivi étroit
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Notre étude a été fortement limitée a cause de son caractere rétrospectif par :

Le manque de certaines données de l'interrogatoire et de I'examen clinique sur les

dossiers des malades.

Le manque de certains bilans paracliniques.

Présence de données non rapportés pour tous les patients.

Le recul faible de surveillance post - IRA chez certains patients.

En plus du nombre limité de patients qu’on a pu inclure dans I’étude.

Néanmoins, les résultats obtenus nous ont permis d’ouvrir la discussion avec les
données de la littérature, a partir de laquelle nous avons pu proposer une prise en charge de
la maladie en se basant sur les derniéres recommandations et en tenant compte de la réelle

place que devrait occuper 'irathérapie dans le traitement des goitres multinodulaires toxiques
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Les goitres multinodulaires toxiques, plus fréquents chez les femmes agées et dans les
régions a faible apport iodé, se caractérisent par des nodules autonomes produisant des
hormones thyroidiennes de maniére excessive, indépendamment de la TSH. Cet
hyperfonctionnement entraine des symptomes d'hyperthyroidie, tels que la tachycardie, la
perte de poids et la nervosité. Sur le plan physiopathologique, ces nodules échappent a la
régulation normale, perturbant I'équilibre hormonal. Les complications incluent des risques
cardiovasculaires, neuromusculaires et compressifs.

Les GMNT peuvent étre traités par ATS, iode-131 ou chirurgie, chaque option ayant des
indications spécifiques. Les médicaments sont efficaces pour controler temporairement les
symptomes, mais les rechutes sont fréquentes. La chirurgie, réservée aux cas de goitres
volumineux ou compressifs, permet une solution définitive, bien qu'elle comporte des risques
de complications. L'iode-131 est privilégié pour les patients agés ou a haut risque opératoire,
offrant une réduction des nodules sans intervention invasive.

Cette derniére a été utilisée pour la premiére fois en 1941 aux Etats-Unis et consiste a
utiliser I'iode radioactif (1131) pour détruire les cellules thyroidiennes afin de contréler la
thyrotoxicose et réduire le volume thyroidien.

Il s’agit d’un traitement radical, simple, peu agressif, et peu onéreux ayant fait preuve
de son efficacité et de son innocuité.

Ses contre-indications sont limitées et sa tolérance est bonne.

L’hypothyroidie définitive est fréquente surtout en cas d’administration de de fortes
activités, mais sa survenue est considérée tout de méme un succes du traitement.

Au vu de nos résultats et des travaux réalisés sur l'irathérapie, il est évident que
I'utilisation de cette modalité thérapeutique dans le traitement des goitres multinodulaires
toxiques ne devrait pas se limiter. Son champ d’indications devrait étre élargi en prenant en
compte des facteurs prédictifs tels que I’dge avancé, la taille du goitre, la sévérité de
I’hyperthyroidie au moment du diagnostic, I'absence de réponse durable au traitement

médicamenteux, et les comorbidités réduisant l'aptitude a la chirurgie. Pour y parvenir, il
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serait souhaitable de mener des études avec un échantillon de patients plus important et un

suivi plus long.
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RESUME

Utilisée pour la 1ére fois en 1941 aux Etats-Unis par Hertz et Roberts pour le traitement
de I’hyperthyroidie , I'irathérapie a su gagner sa place au sein de I'arsenal thérapeutique déja
existant en se montrant efficace, simple d’utilisation et peu invasive.

Notre travail est une étude rétrospective de 43 patients colligés au service de médecine
nucléaire du CHU MED VI de Marrakech et suivis pour goitres multi nodulaires toxiques, sur
une période de 10 ans allant du 1er Janvier 2014 a janvier 2023.

Cette étude a pour intérét de déterminer la place qu’occupe l'irathérapie dans le
traitement des Goitres multinodulaires toxiques dans notre contexte, et d’en évaluer les
résultats.

Un formulaire préétabli avec les différents éléments épidémiologiques, cliniques,
paracliniques et thérapeutiques a été rempli a partir des données de chaque dossier. Ceci
nous a permis de définir un groupe de patients correspondant a I’ensemble des 43 patients
suivis pour GMNT traités par irathérapie (la moyenne d’dge était de 64 ans et la sex-ratio
(F/H) de 7,62),

Dans notre groupe, on a pu noter une prédominance féminine dans toutes les catégories
d’age.

La clinique a été dominée par des signes de thyrotoxicose comme I’asthénie, la
tachycardie et les palpitations.

Tous les patients de notre groupe ont recu un traitement a base d’irathérapie a I'iode
131 en 1ere intention précédé par un traitement médical stabilisateur chez quelques patients.

Quarante patients ont recu une seule cure d’irathérapie (93,02%), 3 patients ont recu 2
cures (6,98%) et aucun patient n’a recu 3 cures.

Les activités administrées étaient entre 10 et 18 mCi.

L’activité moyenne administrée lors de la Tere cure a été de 14,51 mCi (2,33% ont recu

10 mCi, 95,35 % ont recu une dose entre 12 et 16 mCi et 2,33% ont recu une dose de 18 mCi)
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L’activité moyenne de la 2éme cure était de 14,51 mCi.

Les cures supplémentaires ont été justifiées par la persistance ou la récidive de
I’hyperthyroidie.

L’administration de I'iode a été trés bien tolérée.

pas d’effet secondaire n’a été noté a court terme.

Les résultats au long cours ont été comme suit :

e 67,75 % ont bénéficié d’un retour a I’euthyroidie.
e 19,35 % sont passés en hypothyroidie.
e 12,90 % sont toujours en hyperthyroidie.

Au total, on a pu noter un succes du traitement dans 87,1 % des cas et un échec dans
12,9% des cas.

Malgré le nombre limité des patients et le faible recul de I’étude, ces résultats paraissent
encourageants.

Il serait utile de poursuivre le suivi de cette série de patients afin de pouvoir évaluer de
maniére plus fiable les résultats au long cours de ce traitement et permettre ainsi
I’élargissement de son spectre d’indications.

Il ressort de notre étude une volonté du service médecine nucléaire du CHU MED VI de
Marrakech d’aller vers cette modalité thérapeutique vu le bénéfice qu’elle apporte aux
patients en termes de facilité d’administration, de bonne tolérance, d’efficacité et de faible

risque de récidive.
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Summary

Used for the first time in 1941 in the United States by Hertz and Roberts for the
treatment of hyperthyroidism, iratherapy has earned its place in the existing therapeutic
arsenal by proving to be effective, simple to use and minimally invasive.

Our work is a retrospective study of 43 patients collected in the nuclear medicine
department of the MED VI University Hospital in Marrakech and followed for toxic
multinodular goiters, over a period of 10 years from January 1, 2014 to January 2023.

The purpose of this study is to determine the place occupied by iratherapy in the
treatment of toxic multinodular goiters in our context, and to evaluate the results.

A pre-established form with the various epidemiological, clinical, paraclinical and
therapeutic elements was completed from the data of each file. This allowed us to define a
group of patients corresponding to all 43 patients followed for GMNT treated by iratherapy
(the average age was 64 years and the sex ratio (F/M) was 7.62),

In our group, we noted a female predominance in all age categories.

The clinic was dominated by signs of thyrotoxicosis such as asthenia, tachycardia and

palpitations.

All patients in our group received iodine 131 therapy as first-line treatment, preceded
by stabilizing medical treatment in a few patients.

Forty patients received a single course of iratherapy (93.02%), 3 patients received 2
courses (6.98%) and no patient received 3 courses.

The administered activities were between 10 and 18 mCi.

The mean activity administered during the first treatment was 14.51 mCi (2.33%
received 10 mCi, 95.35% received a dose between 12 and 16 mCi and 2.33% received a dose
of 18 mCi)

The mean activity of the 2nd treatment was 14.51 mCi.

124



Place de I'lrathérapie a I'iode 131 dans le traitement des goitres multinodulaires toxiques : Expérience du service de médecine
nucléaire CHU Mohamed VI Marrakech

Additional treatments were justified by the persistence or recurrence of
hyperthyroidism.

lodine administration was very well tolerated.

No side effects were noted in the short term.

The long-term results were as follows:

67.75% benefited from a return to euthyroidism.

19.35% became hypothyroid.

12.90% are still hyperthyroid.

Overall, treatment success was noted in 87.1% of cases and failure in 12.9% of cases.

Despite the limited number of patients and the short follow-up of the study, these
results appear encouraging.

It would be useful to continue monitoring this series of patients in order to be able to
more reliably evaluate the long-term results of this treatment and thus allow the broadening

of its spectrum of indications.
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Fiche d’exploitation :
I. Identité :

Nom et prénom :

Age: ......... ans Sexe : ¢H oF N° du dossier : Année : Adresse : Ville
de résidence: Origine : Milieu : eUrbain ¢Rural Tél :
ATCD :

1) Personnels Médicaux : e#Diabete de type 1
Il. eEndocrinopathie auto-immune :

IV.ChirurgicauX : @ OPEré(€) i ...oouiini i, + Non opéré(e)

#Prise de médication iodée:...................l Toxiques :
eTabagisme :.............. PA o
AU S e

b) Signes CV :  ePalpitations e¢Tachycardie ¢Dyspnée ¢ de la PAS
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¢) Signes Neuropsychiques : ¢lrritabilité ¢ Tremblement des extrémités ¢ Troubles du
sommeil

d) Signes digestifs : « Accélération du transit
e) Signes musculaires : ¢Faiblesse musculaire ¢ Amyotrophie

f) Autres :

Consistance : #Elastique ¢Molle #Ferme ¢Pierreuse ¢Homogéne ¢Non homogéne
Vasculaire ¢Non vasculaire
3) Signes Extra thyroidiens :

V. Examens paracliniques :

1) Confirmation de I’hyperthyroidie périphérique :
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VII. Traitement par Irathérapie :

Indication

Résultat:

+Hypothyroidie ¢ Euthyroidie ¢Hyperthyroidie Délai
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Traitement substitutif : ¢ oui ¢ non -Si oui, dose
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