
Update traitements des 
dysthyroïdies

26.01.2024 – Congrès Quadrimed
Dre L. Marino

CHUV - Service d’Endocrinologie, Diabétologie et Métabolisme



Traitement 
• Modalités
• Cas par/culiers 
• LT3 

(liothyronine) ?

Lévothyroxine 
solution
• Pour qui ?

Traitement 
• Modalités en 

fonction de 
l’étiologie

• Thyréostatiques 
au long cours

Radiofréquence 
pour nodules 
autonomes

Hypothyroïdie Hyperthyroïdie

Aspects thérapeu-ques dysthyroïdies



20%

80%

Hormones thyroïdiennes 



Définition 

• Hypothyroïdie : produc)on insuffisante d’hormones 
thyroïdiennes par rapport aux besoins des )ssus 
périphériques
• Primaire : a1einte thyroïdienne (95-99% des cas) : 
• Hypothyroïdie franche  si TSH ↑ et T4l ↓ (prévalence Europe 0.2-5.3%)
• Hypothyroïdie subclinique si TSH ↑ et T4l normale (prévalence 3-15%)

• Secondaire : a1einte hypothalamo-hypophysaire : TSH normale à 
basse avec T4l basse

• 5-8 ♀ : 1 ♂

Chaker L, et al. Hypothyroidism. Lancet. 2017;390:1550-62.
Garmendia Madariaga A, et al. J Clin Endocrinol Metab. 2014;99:923-31.

Aoki Y, Belin RM, et al. Thyroid. 2007 Dec;17(12):1211-23.
Peeters RP, et al. N Engl J Med. 2017;377:1404.



Une action ubiquitaire des hormones thyroïdiennes

Hennessey, J.V. (2021). In: Kahaly, G.J. (eds). Springer, Cham. hWps://doi.org/10.1007/978-3-030-63277-9_3



Qui traiter ? 

Toutes les hypothyroïdies franches indépendamment des symptômes



Quel traitement introduire ? 

• Lévothyroxine (LT4) : sûre et efficace
• A jeun avec de l’eau, 30-60 min avant 

PDJ 
• Interférences médicamenteuses 

(calcium, fer, cholestyramine, etc) 
respecter 3h-4h d’intervalle
• Possible au coucher 2-3 h après le 

dernier repas
• Si une dose est oubliée, doubler le 

lendemain

Jonklaas, et al., Guidelines for the Treatment of Hypothyroidism. Thyroid 24(12): 1670-1751, 2014



A quel dosage ? 
• Dose de remplacement complète de T4 : 1.6 mcg/kg
• Demi-vie de 7 jours, possibilité de varier les dosages 1-2 j/semaine (si oubli, 

prendre double dose le lendemain)
• Paramètres à considérer pour ajuster la dose : 

• Poids 
• Etiologie de l’hypothyroïdie/sévérité de cette dernière
• Comorbidités CV/âge
• Grossesse ?

• Pas d’ajustement si cirrhose ou insuffisance rénale mais augmentation en 
cas de syndrome néphrotique 
• Cible : normaliser la TSH si 1°, normaliser la T4 libre si 2°
• Prise de sang de suivi 6-8 semaines après initiation : TSH et T4 libre avant 

prise de la LT4 si possible

Jonklaas, et al., Guidelines for the Treatment of Hypothyroidism. Thyroid 24(12): 1670-1751, 2014
Negro R, et al. Endocr Pract. 2014;20:901-6.

Vita R, et al. J Clin Endocrinol Metab. 2014;99:4481-6.



Prix boîte 100 cp 50 mcg : 14.70 CHF 

Tous les dosages au même prix

Prix capsules boîte 100 cp 50 mcg : 26.15 
CHF tous les dosages au même prix 

Prix solu?on 90 ampoules 20.65 CHF 
(22.90 CHF/100 amp)

Euthyrox® Tirosint®

25-50-75-100-125-150-175-200 mcg 13-25-50-75-88-100-112-125-
137-150-175-200 mcg 

Prix boîte 100 cp 50 mcg : 
14.55 CHF/100 mcg 15.90 
CHF

Eltroxine-LF®

0.05 mg et 0.1 mg 



Contrôle sous-op.mal avec LT4 en comprimés

Eligar V, et al. Thyroxine replacement: a clinical endocrinologist's viewpoint. Ann Clin Biochem. 2016 Jul;53(Pt 4):421-33.

30-50% sous- ou 
sur-traités

Prévalence TSH anormale chez personnes sous LT4



Difficultés à adapter le traitement/insa;sfac;on 

• Erreur de diagnostic ou problème pré-analytique 
• LT4 ne parvient pas à imiter la physiologie naturelle ("hypothèse T3 basse")
• Adhérence non optimale
• Prise incorrecte (à jeun, 30 min avant PDJ)
• Malabsorption : comorbidités gastro-intestinales
• Diversité des formulations de LT4 et de leur absorption



Absorp:on de LT4 déterminée par la forme galénique 
Comprimés : 

libéraWon selon le pH 
gastrique

Gélules : 
phase de libéraWon fortement 

raccourcie (env. 10 min) 

Solution : 
aucune libération 

nécessaire



Tirosint® solution

• Nouvelle forme galénique  depuis 
septembre 2020
• Monodoses, 12 différents dosages
• Excipients: glycerolum 85%
• A jeun (min 30’ avant repas), non diluée 

ou diluée dans un peu d’eau
• Procédure de dissoluWon indépendante 

de l’acidité du pH gastrique

Yue CS, et al. PharmacokineZcs and potenZal advantages of a new oral soluZon of levothyroxine vs. other available dosage 
forms. Arzneimi\elforschung. 2012 Dec;62(12):631-6.

Levothyroxine solution
Levothyroxine soC-gel caps
Levothyroxine standard caps



TSH avec comprimés vs solu.on si malabsorp.on de LT4

Méta-analyse de 6 études observationnelles prospectives 
141 patient·e·s avec malabsorption de L-T4 passés des comprimés à la forme liquide

Virili C, et al. Levothyroxine Therapy: Changes of TSH Levels by Switching PaZents from Tablet to Liquid FormulaZon. A SystemaZc Review 
and Meta-Analysis. Front Endocrinol (Lausanne). 2018 Jan 26;9:10.



Eléments influençant l’absorp:on de LT4

Liu H, et al. Levothyroxine: Conventional and Novel Drug Delivery Formulations. Endocr Rev. 2023;44(3):393-416.

• Aliments : soja, fibres, café, 
lait, jus de pamplemousse, 
etc.
• Médicaments



Copyrights apply Burch HB., et al. N Engl J Med. 2019;381:749-61.

Le piège de certains traitements qui peuvent influencer 
les tests thyroïdiens



Quand penser à la forme liquide ? 

Antonelli A, et al. The Stability of TSH, and Thyroid Hormones, in Patients Treated With Tablet, or Liquid Levo-Thyroxine. Front 
Endocrinol (Lausanne). 2021;12:633587.

• Pas en 1ère ligne
• AdaptaWon complexe avec mise en échec des mesures opWmales 
• MalabsorpWon et/ou ↑ pH gastrique et/ou interacWon médicamenteuse
• Impossibilité à avaler
• Interférence avec alimentaWon/boissons/impossibilité de respecter les 30 min à 

jeun
• A considérer si : préférence pour prise du \ avec nourriture, IPPs, nutriWon 

entérale, après chirurgie bariatrique, etc.
• Futur : études randomisées de plus longue durée et avec recrutement 

internaWonal



Balance des coûts

Coûts supplémentaires dûs  :

• Contrôles répétés de la TSH
• Contrôle incomplet des symptômes (coûts sociaux)



Liu H, et al. Levothyroxine: ConvenZonal and Novel Drug Delivery FormulaZons. Endocr Rev. 2023;44(3):393-416.

Nouvelles perspec]ves d’administra]on



Catégories particulières

• Pa#ents âgés : TSH cible plus élevée avec l’âge (pa]ents > 80 ans), 
surtout si FA ou ostéoporose
• Maladie cardio-vasculaire : débuter avec 25-50 mcg/j
• Pa]ents avec cancer différencié de la thyroïde : cibles de TSH plus 

basses en fonc]on de la réponse de la maladie 
• Pa]ents avec hypothyroïdie secondaire : TSH non fiable, monitorer le 

traitement à l’aide de la T4 libre qui doit être dans la moi]é 
supérieure de la norme 

Jonklaas, et al., Guidelines for the Treatment of Hypothyroidism. Thyroid 24(12): 1670-1751, 2014
Waring AC, et al. J Clin Endocrinol Metab. 2012 (97)



• Pas d’évidence pour la proposer seule ou avec LT4
• Demi-vie trop courte, mauvais profil pharmacocinéWque : risque de 

surtraitement
• Extraits de thyroïde d’origine animale : teneur en T4 et T3 variable => à 

éviter !
• A envisager éventuellement chez des paWent·e·s sélecWonnés 

symptomaWques sous LT4 malgré TSH dans les cibles 
• Respecter raWo T4/T3 physiologique 13-16:1 (maintenir TSH dans les 

cibles), toujours référer à l’endocrinologue 
• CAVE paWents âgés, comorbidités cardiovasculaires et souhait de grossesse 

exclus
• T3 à libéraWon lente en cours de développement 

Jonklaas, et al. Eur Thyroid J 2021;10:10–38
Jonklaas, et al., Guidelines for the Treatment of Hypothyroidism. Thyroid 24(12): 1670-1751, 2014

Samuels MH, et al. Thyroid. 2007;17:249-58
Peterson SJ, et al. Thyroid. 2018;28:707-21

Qu’en est-il d’une substitution par T3 (liothyronine)  ?



Messages clefs

La subsBtuBon se fait toujours à base de LT4 mais stratégies de Ht peuvent être 
différentes

LT4 en gélules ou solution peut être indiquée dans des situations particulières

Actuellement pas de subsBtuBon en T3 sauf indicaBon endocrinologique

Considérer les situations cliniques particulières avec cibles de TSH adaptées et ne 
pas hésiter à référer à l’endocrinologue (ne pas oublier les hypothyroïdies 2°)
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Définition 

•Hyperthyroïdie : produc-on en excès d’hormones 
thyroïdiennes 
•Prévalence 0.2-1.3%
• Primaire : aDeinte thyroïdienne (99% des cas)  
• Maladie de Basedow (70%), goitre mul]nodulaire (16%), 

thyroïdite subaiguë (3%), médicamenteux (9%)
• Secondaire : <1% des cas : aDeinte hypothalamo-

hypophysaire : TSH discrètement élevée avec avec T4l 
haute

Wiersinga WM, et al. . Hyperthyroidism: aeZology, pathogenesis, diagnosis, management, complicaZons, and prognosis. Lancet Diabetes Endocrinol. 2023 Apr;11(4):282-298.



• Thyroïdite auto-immune : maladie de Basedow
• Autonomie du tissu thyroïdien

• Nodule (adénome) toxique*
• Goitre multinodulaire toxique*

• Excès de TSH central : adénome hypophysaire 
sécrétant la TSH

• Hyperthyroïdie médiée par la β-hCG
• Hyperthyroïdie gestationnelle transitoire
• Hyperemesis gravidarum
• Grossesse molaire
• Hyperthyroïdie gestationnelle familiale

• Syndrome de résistance aux hormones 
thyroïdiennes

• Hyperthyroïdie ectopique
• Struma ovarii avec maladie de Basedow
• Cancer thyroïdien métastatique fonctionnel

• Thyroïdite
• Subaiguë (de De Quervain)*
• Silencieuse

• Médicamenteuse (amiodarone, 
immunothérapie, etc)

• post-partum
• post-irradiaBon cervicale

• Hormones thyroïdiennes exogènes
• Surdosage

• intenBonnel (traitement de cancer 
thyroïdien)

• involontaire (sur-subsBtuBon)*
• Hyperthyroïdie facBce (perte pondérale…)

*causes fréquentes

↑ production hormonale Relargage hormonal/↑ prise LT4



Face à toute hyperthyroïdie

• Evaluer la sévérité du tableau clinique et le risque de tempête 
thyroïdienne (thyroid storm)
• Ecarter une grossesse
• Ecarter les causes médicamenteuses : notamment amiodarone : risque 

vital !
• Ne pas oublier l’évalua]on ophtalmologique 



↑ produc0on hormonale

Relargage hormonal

Maladie de Basedow
Nodule (adénome) toxique
Goitre mulWnodulaire toxique

Thyroïdite subaiguë (de De 
Quervain)
Médicamenteuse (amiodarone, 
immunothérapie, etc)

Traitement symptomatique : β-bloquant

Traitement symptomaLque : β-bloquant

Traitement symptomatique de l’inflammation : AINS ou 
corticostéroïdes

AnL-thyroïdiens de synthèse (carbimazole, propylthiouracile)

Traitements ablaLfs : chirurgie (lobectomie ou thyroïdectomie 
totale), radiothérapie métabolique I131

Eventuellement LT4 si nécessaire en phase de récupération



Traitement symptoma;que : β-bloquant

• Propranolol
• plusieurs fois par jour, non-cardiosélecWf (récepteurs β1 et β2)

• Aténolol, métoprolol
• 1x/jour, cardiosélecWfs (récepteurs β1)

• Cible: normaliser la fréquence cardiaque (< 90/min)
• Efficaces aussi contre la thermophobie, le tremor et anxiété 

• Efficaces en complément des an]thyroïdiens de synthèse qui sont inu]les sur 
les hormones circulantes



Anti-thyroïdiens de synthèse (ATD)

• Carbimazole (précurseur du méthimazole) – Neomercazole® : 
traitement de 1er choix
• Propylthiouracile - Propycil® : réservé au 1er trimestre de 

grossesse
• Durée habituelle Dt de 12 à 18 mois avec sevrage progressif 

jusqu'à l'arrêt complet si euthyroïdie 
• Effet immunomodulateur 

Laurberg P. Remission of Graves' disease during anti-thyroid drug therapy. Time to reconsider the mechanism? Eur J Endocrinol. 2006;155(6):783-6.



An;-thyroïdiens de synthèse (ATD)

• Evaluer la FSS et tests hépa]ques avant de débuter car contre-
indica]ons (rela]ves) :
• Neutrophiles < 1’000 /mm3

• Transaminases > 5x la norme

• Contre-indica]on absolue :
• Antécédent d’agranulocytose ou de vasculite sous ATD

• Effet secondaire fréquent : allergie cutanée
• La plupart du temps résoluWf sous anW-histaminique

• Effets secondaires sévères : agranulocytose, hépatotoxicité, vasculite 
• Message à transmejre : si angine, état fébrile, douleurs abdominales ou 

ictère, interrompre le traitement et se présenter pour un bilan

Laurberg P. Remission of Graves' disease during anti-thyroid drug therapy. Time to reconsider the mechanism? Eur J Endocrinol. 2006;155(6):783-6.



Place des ATD au long cours

• Etudes longue durée : efficacité 
conWnue du traitement à faible dose : 
taux de rémission ↑ 16%/année 
supplémentaire d’ATD
• Profil de sécurité rassurant jusqu’à 

14.2 ans, effets secondaires surtout 
1ère année
• OpWon thérapeuWque à considérer au 

même Wtre que chirurgie et RAI 
(selon préférences paWent·e·s, 
comorbidités)

Lertwattanarak R et al.. Int J Endocrinol. 2022;2022:1705740.
Azizi F, Malboosbaf R. Safety of long-term antithyroid drug treatment? A systematic review. J Endocrinol Invest. 2019;42(11):1273-83.
Azizi F, Malboosbaf R. Long-Term Antithyroid Drug Treatment: A Systematic Review and Meta-Analysis. Thyroid. 2017;27(10):1223-31.



Effets 2° sous méthimazole

Karmisholt J, et al. Long-term methimazole therapy in Graves' hyperthyroidism and adverse reactions: a Danish multicenter study. Eur Thyroid J. 2022;11(3).

• 10% patient·e·s ont un effet 2° 
• 75% surviennent les                 

6 premiers mois 
• Réaction allergique cutanée 

le plus fréquemment



Karmisholt J, et al. Long-term methimazole therapy in Graves' hyperthyroidism and adverse reacZons: a Danish mulZcenter study. Eur Thyroid J. 2022;11(3).



Options de traitement pour maladie de Basedow



Une nouvelle approche pour les adénomes et 
goitres toxiques 

• Techniques abla]ves percutanées
• Radiofréquence, micro-ondes, ultrasons focalisés à haute fréquence (HIFU), laser
• Traitement ambulatoire (radiologie intervenWonnelle)

• U]lisé également pour les nodules kys]ques et les nodules bénins non 
autonomes avec gêne fonc]onnelle/esthé]que
• Ecarter une é]ologie maligne au préalable
• 71.2% des pa]ent·e·s voient leur TSH se normaliser accompagné par une 

réduc]on du volume du nodule significa]ve à 12.8 mois

Cesareo R, et al. Radiofrequency ablation for the management of thyroid nodules: A critical appraisal of the literature. Clin Endocrinol (Oxf). 2017;87(6):639-48.
Kim JH, et al. 2017 Thyroid Radiofrequency Ablation Guideline: Korean Society of Thyroid Radiology. Korean J Radiol. 2018;19(4):632-55.

Kim HJ, et al. Efficacy and safety of thermal ablation for autonomously functioning thyroid nodules: a systematic review and meta-analysis. Eur Radiol. 2021;31(2):605-15.
Tufano RP, et al. Update of Radiofrequency Ablation for Treating Benign and Malignant Thyroid Nodules. The Future Is Now. Front Endocrinol (Lausanne). 2021;12:698689.



Indica'ons (nodules 
thyroïdiens bénins)

• Recommandations coréennes (2017) :
• Avec symptômes (douleur cervicale, dysphagie, 

sensation d’un corps étranger, toux)
• Gêne esthétique
• ≥ 2cm continuant de grandir
• Autonomie
• Kystique après échec aspiration/alcoolisation

• Recommandations européennes (2020) :
• ≥ 3cm continuant de grandir et avec symptômes
• Autonomie et refus/impossibilité de chirurgie 

ou I131

• Autonomie et petite taille
• Kystique après échec aspiration/alcoolisation
• Goitre multinodulaire et refus de chirurgie Papini, E., et al. (2020). 2020 European Thyroid Journal, 9(4), 172-185

Kim JH, et al.  Korean J Radiol. 2018 Jul-Aug;19(4):632-655.
Bernardi, S. et al. J Endocrinol Invest 39, 1003–1013 (2016). 

Contre-indica'ons

• Contre-indications absolues : aucune

• Contre-indications relatives :
• Troubles de la coagulation
• Comorbidités graves
• Grossesse
• Paralysie de la corde vocale 

controlatérale
• Pacemaker ou défibrillateur 

implantés : ad avis cardiologique



Principe du traitement par RFA

• Traitement percutané guidé par échographie
• ApplicaWon d’un courant électrique au sein du nodule :        

↑ température locale  > 60° (cytotoxique)
• AblaWon par nécrose de coagula>on :
• Pas d’évacuaWon de matériel / de Wssus durant le geste
• Pas de diminuWon immédiate de taille (au contraire, 

tuméfacWon temporaire après RFA)
• DiminuWon de taille progressive (selon méta-analyse) à 6, 

12, 24 mois de 68%, 75% et 87% respecWvement
• Les remaniements post RFA n’empêchent pas une future 

chirurgie



Consultation pré-intervention + US (1 
cytoponction aiguille fine)

IntervenCon + arrêt du traitement ATD

Contrôle de la fonction thyroïdienne

FoncCon normalisée

Hyperthyroïdie persistante

Consultation post-intervention + US

Suivi par l’endocrinologue 3-6-12 mois 
puis 1x/an (regrowth)

J - 10-15 jours

J

J + 1 mois

J + 6 mois

RFA pour nodules autonomes (« chauds »)

Papini, E., et al. 2020 European Thyroid AssociaZon Clinical PracZce Guideline for the Use of Image-Guided AblaZon in Benign Thyroid Nodules. European Thyroid J 9, 172–185 (2020). 



• Hydrodissection 

• RFA parties profondes et médiales d’abord

• Pour les nodules « chauds » : importance de réaliser 
l’ablation la plus complète possible (> 80 % diminution 
du volume)

• Echographie de contrôle pour rechercher les 
complications (surtout hématome)

• Application d’une poche de glace sur le cou et 
surveillance à l’HDJ pendant 2h

• Traitement anti-inflammatoire AINS per os pendant 2 
jours

Déroulement du traitement par RFA

A

N a

B

N
a

C

N

a

Papini, E., et al. 2020 European Thyroid Association Clinical Practice Guideline for the Use of Image-Guided Ablation in Benign Thyroid Nodules. European Thyroid J 9, 172–185 (2020). 



• Taux de complica9on ~ 3.3 % 

• ComplicaLons plutôt mineures et précoces 

• Dysphonie = la plus redoutée
• Cause : lésion thermique du NLR ou 2° à un 

hématome
• Selon les séries : 0.5 – 1%
• En général, bonne évoluLon
• ExcepLonnellement paralysie permanente

• Repousse (regrowth) = augmentaLon de 50 % 
du volume du nodule par rapport au nadir, rare 
(environ 10 % des paLents)

Complications après RFA

Baek, J. H. et al. ComplicaOons Encountered in the Treatment of Benign Thyroid Nodules with US-guided Radiofrequency AblaOon: A MulOcenter Study. Radiology 262, 335–342 (2012). 
Kim, C. et al. ComplicaOons encountered in ultrasonography-guided radiofrequency ablaOon of benign thyroid nodules and recurrent thyroid cancers. Eur Radiol 27, 3128–3137 (2017). 

Yan, L., Luo, Y., Xie, F., Zhang, M. & Xiao, J. Residual vital raOo: predicOng regrowth aaer radiofrequency ablaOon for benign thyroid nodules. Int J Hyperther 37, 1139–1148 (2020).  



• Moins de complica9ons avec RFA (1 % versus 6 %)

• Hypothyroïdie : fréquente après chirurgie (71.5 %) et     
0 % après RFA

• Lésion du NLR dans 3.0 % après chirurgie (versus 0.5 %)

• Hypoparathyroïdie : 3.0 % après chirurgie (versus 0 %)
• Aucune cicatrice après RFA

• Meilleure saLsfacLon cosméLque et de qualité de vie

• Avantage de la chirurgie : preuve histologique

Comparaison entre RFA et chirurgie

Che, Y. et al. Treatment of Benign Thyroid Nodules: Comparison of Surgery with Radiofrequency AblaBon. Am J Neuroradiol 36, 1321–1325 (2015). 
Yue, W.-W. et al. Quality of Life and Cost-EffecBveness of Radiofrequency AblaBon versus Open Surgery for Benign Thyroid Nodules: a retrospecBve cohort study. Sci Rep-uk 6, 37838 (2016). 

Papini, E. et al. Minimally-invasive treatments for benign thyroid nodules: a Delphi-based consensus statement from the Italian minimally-invasive treatments of the thyroid (MITT) group. Int J Hyperther 36, 1–7 (2019). 

*Plébiscité par les paAent·e·s en remplacement de la chirurgie 
*Sûre et efficace pour les nodules autonomes



Messages clefs

Un traitement thyréostaBque peut être prolongé sur de longues périodes sans 
effets 2° importants

Le traitement thyréostatique constitue une alternative à la chirurgie ou au RAI 
pour le long cours

Les nodules autonomes peuvent être traités par radiofréquence en évitant ainsi 
la chirurgie

La RFA est un traitement sûr et efficace, souvent plebiscité par les paBent·e·s



Merci de votre attention 

Laura.Marino@chuv.ch


