Rev Med Liege 1995; 50 : 4 : 171-174

Rmls

L’HYPOTHYROIDIE SUBCLINIQUE

L. Moreau(1), A. Beckers(2)

RESUME
L’hypothyroidie subclinique associe, chez des patients asymptomatiques, une élévation de la TSH sérique et une hormonologie thyroidienne dans

les limites de la normale. Le traitement de cette pathologie affectant surtout les personnes dgées est justifié par Uexistence fréquente de troubles
du bilan lipidique, de goitres et de perturbations neuropsychologiques. Celui-ci repose sur Padministration de lévothyroxine a dose minimale pour

normaliser la TSH.

Introduction

L’hypothyroidie est une pathologie fréquente qui
affecte particuliérement les personnes agées (1). Du coma
myxcedémateux a I'hypothyroidie subclinique, le spectre
tant du point de vue clinique que biologique est extréme-
ment diversifié. Dans cet article; nous envisagerons essen-
tiellement I’hypothyroidie subclinique. Apres avoir rappelé
les notions épidémiologiques et diagnostiques, nous exa-
minerons les aspects thérapeutiques.

_ L’hypothyroidie subclinique‘a été définie pour la pre-

-~miére-fois-par-Evered-et-coll. en'1973-(2)-Elle-caractérise -

un patient asymptomatique chez qui-sont mises en évi-
dence une élévation de la thyrotropine (TSH) sérique et
une valeur normale de thyroxine li}gre plasmatique (T4l)
(2). Actuellement, on s’accorde également 3 inclure les
patients qui ont une variation de TSH supérieure ou égale
a 25 mU/ml par rapport a la valeur basale lors d’un test
de stimulation par la thyrolibérine (TRH) et présentant
une hypothyroidie paucisymptomatique (3).

Au sens strict, hypothyroidie subclinique appartient
au groupe des hypothyroidies primaires, la thyroide étant
incapable de produire un taux suffisant d’hormones. A
coté de celles-ci, il faut distinguer les hypothyroidies secon-
daires, ot la thyroide est insuffisamment stimulée par la
TSH, le plus souvent suite a la présence d’un adénome
hypophysaire. Ces derniéres ne doivent pas échapper a
notre attention puisqu’elles représentent une part non
négligeable (environ S %) de toutes les formes d’hypothy-
roidies et que leur présentation peut constituer un piége
diagnostique.

Epidémiologie

L’hypothyroidie subclinique est une pathologie fré-
quente chez les femmes d’4ge moyen et plus dgées. Dans
Pétude de Tunbridge et coll. (1) reprenant 2.779 personnes
de la région de Whickham, une augmentation modérée de
la TSH est présente chez = § % des femmes aprés 'age
de 50 ans. En effet, les concentrations de TSH varient
significativement avec I'dge chez les femmes A partir de
45 ans. Ceci essentiellement parce que les affections auto-
immunes de la thyroidie sont plus fréquentes chez la
femme, particuliérement aprés la ménopause, comme

(1) Etudiant quatriéme doctorat.
(2) Spécialiste des Hopitaux, Université de Lidge, Service d’Endocrinologie.

Vindique la prévalence élevée des anticorps antithyroidiens
dans cette population (1). Chez homme par contre, la
prévalence des autoanticorps ne montre pas de variations
significatives avec 'dge (1). Dans une étude récente, repre-
nant 40 patients atteints d’hypothyroidie subclinique, le
rappert-femmesthommes-est-de-37/3. L’4ge moyen est de
45,3 ans (17-76 ans). Onze patients avaient une maladie
de Basedow, 8 une thyroidite auto-immune, 10 avaient
subi une thyroidectomie subtotale, 4 souffraient d’un goi-
tre. Les 7 derniers avaient une thyroide normale et appa-
remment, pas d’affection auto-immune (4).

Aspects diagnostiques

1. Eléments cliniques.

Par définition, I’hypothyroidie subclinique est pauci-
ou asymptomatique. Hormis la présence de signes aspéci-
fiques tels que asthénie, frilosité, on a pu mettre en évi-
dence des troubles neuropsychologiques. Ils consistent
essentiellement en une diminution des performances mné-
siques. Ceci a été objectivé pour la mémoire i court terme,
telle qu'elle peut étre évaluée grice & 'empan (nombre
maximum de termes qui peuvent étre répétés apreés avoir
été prononcés une fois par Iexaminateur) et pour la
mémoire visuelle (5). De plus, les patients atteints d’hy-
pothyroidie subclinique ont statistiquement plus de plain-
tes somatiques et de dépressions bipolaires que les sujets
témoins (3). '

2. Eléments biologiques.

L’hypothyroidie subclinique est caractérisée, on ’a vu
plus haut, par une TSH élevée, une T4l normale (2).

D’autres dosages sont utiles et doivent attirer I’atten-
tion du praticien vers une pathologie thyroidienne. Ce
sont la présence d’autoanticorps antithyroidiens (80 %
des cas d’hypothyroidie primaire) (6), une augmentation
des LDL et une diminution des HDL alors que le choles-
térol total est normal (4), une augmentation des taux
sériques de créatine phosphokinase, d’aspartate transami-
nase et de lacticodéshydrogénase. Dans les cas les plus
discrets d’hypothyroidie, un test a la TRH peut étre tres
utile. La réponse de la TSH 4'la TRH est augmientée alors
que les concentrations basales de T3 et T4 libres sont
normales (3). :

Enfin, au niveau biologique, il est important de savoir
que beaucoup de drogues couramment employées peuvent
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Tablean 11

Hypothyroidie subclinique et bilan lipidique perturbé

v
L-thyroxine pendant 2-3 mois
/ \
Amélioration du bilan Pas d’amélioration du
lipidique bilan lipidique
v v
Continuer le traitement Stop thyroxine
Traitement anti-
lipidique classique

et 'hyperlipoprotéinémie. En pratique, moins de la moitié
des patients sont améliorés, puisque tous les patients
atteints d’hypothyroidie subclinique n’ont pas une pertur-
bation du métabolisme lipidique (4).

Quant a Pamélioration des performances cardiaques,
elle est sensible aprés traitement 2 la thyroxine, mais il ne
faut toutefois pas perdre de vue que les bénéfices apportés
passent aussi par une augmentation de la fréquence cardia-
que. Ce point peut étre important chez les personnes agées,

- et-implique-d’examiner-attentivement la justification d’un
traitement chez des patients 4gés qui ont souvent une
fonction cardiaque altérée. De plus, le traitement par T4
chez ces patients impose d’utiliser une posologie plus faible
étant donné que les besoins en hormones thyroidiennes
diminuent sensiblement avec 'dge. Le traitement peut
commencer avec une dose de 0,025 mg/jour et étre adapté
progressivement en suivant de prés 'état clinique. Un trai-
tement par T4 2 doses trop élevées chez des patients dgés
peut entrainer des troubles du rythme cardiaque, de I’an-
gor, voire le décés du patient (14).

4. Aspects osseux.

Un des principaux arguments contre le traitement de
Phypothyroidie subclinique était Péventuelle réduction de
la masse osseuse chez les patients traités. On sait que la
thyréotoxicose s’accompagne d’une perte de masse osseuse
(15). Les hormones thyroidiennes stimulent les fonctions
ostéoblastiques et ostéoclastiques. En cas d’excés d’hor-
mones, la résorption osseuse est stimulée plus que la for-
mation, ce qui entraine un accroissement du renouvelle-
ment osseux et une perte de densité osseuse corticale et
trabéculaire (16). Ce mécanisme est particuliérement évi-
dent chez les femmes postménopausées qui constituent la
population ot I'hypothyroidie subclinique est la plus fré-
quente. Ross et coll. (17) ont rapporté une diminution de
9 % de la masse osseuse chez des femmes préménopausées
recevant de la thyroxine pendant de longues périodes.
Plusieurs autres études ont confirmé ce point (18, 19). Ces
études soulignent la synergie qu’il existe entre la carence
cestrogénique et la thyroxine quant a la perte de masse
osseuse. Plus récemment d’autres études ont démontré que
le traitement par thyroxine i dose adéquate chez les
patients avec hypothyroidie subclinique n’avait pas ou trés
peu d’effet sur la masse osseuse (20, 21, 22, 23). D’aprés
Marcocci et coll., Putilisation de T4 a la dose minimale

suffisante pour inhiber la sécrétion de TSH n’aurait aucun
effet sur le métabolisme osseux, ni sur la masse osseuse
(24). Enfin, la durée du traitement ne modifie en rien la
masse osseuse ainsi que le démontre ’étude de Greenspan
et coll. analysant des femmes pré- et postménopausées
avec un recul de 12 3 15 ans (25).

Qu’en est-il exactement? Il est actuellement clair que
les doses utilisées pour le traitement de I’hypothyroidie
subclinique sont insuffisantes pour entrainer une réduction
de la masse osseuse (21). La posologie est pour Ross et
coll. (22), par exemple, de 0,072 mg + 0,027 mg/j (min
0,050 mg, max : 0,125 mg). Les raisons qui ont amené
la conclusion inverse sont multiples (21) : les patients
étudiés avaient présenté un épisode de thyréotoxicose
avant leur hypothyroidie. D’autre part, n’étaient pas
exclus des études les patients souffrant ou ayant souffert
d’un cancer thyroidien. En effet, chez ces patients, un état
d’hyperthyroidie iatrogene est recherché afin de réduire
au maximum-Ja-séerétion- endogéne d’hormones thyroi-
diennes. Il faut également tenir compte du fait que les
patients étaient surdosés en thyroxine : le critére d’équili-
bration dans I'hypothyroidie subclinique est, comme dans
Ihypothyroidie franche, la normalisation de la TSH. Or,
on sait depuis la généralisation du dosage ultrasensible de
la TSH en 1987 (26) que les techniques de dosage précé-
dentes surestimaient les taux de TSH. En d’autres termes,
la TSH apparaissait normale alors qu'elle était indé-
tectable.

5. Surveillance du traitement.

L’objectif biologique du traitement dans ’hypothyroi-
die subclinique est de normaliser les taux sériques de TSH.
11 faut savoir qu’il n’existe aucune régle permettant d’éta-
blir une posologie précise de thyroxine. La dose doit &tre
adaptée aux réalités cliniques et biologiques. On considére
que chez les personnes de plus de 60 ans, la dose de
0,025 mg/j est adéquate pour instaurer le traitement.

La surveillance se base sur la vérification des taux de
TSH. Un surdosage thérapeutique peut étre évité en contrd-
lant les taux de T3 et de T4. Les taux de TEBG (testosterone
estradiol binding globulin), dont la synthése semble étre
principalement sous la dépendance des hormones thyroidien-
nes (27), doivent étre dans les limites de la normale.

Conclusion

L’hypothyroidie subclinique est un état pauci- ou
asymptomatique caractérisé par une élévation de la thyro-
tropine sérique (TSH). Cette entité pathologique est parti-
culiérement fréquente dans la population féminine agée.
Le traitement repose sur ’administration de lévothyroxine
a doses minimales suffisantes pour normaliser la sécrétion
de TSH. Le traitement doit étre adapté individuellement
et réévalué régulierement. Le pratitien sera particuliére-
ment prudent chez les patients 4gés, ainsi que chez ceux
qui présentent des troubles cardiaques. Les éventuels béné-
fices apportés par un traitement correctement suivi concer-
nent essentiellement I’amélioration des performances neu-
ropsychologiques, la normalisation du bilan lipidique et
la réduction du volume d’un goitre. N
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