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Contexte

Les intoxications aux préparations d’hormones
thyroidiennes sont fréquentes chez les enfants
et les adolescentes et adolescents. Les symp-
tomes possibles d’'une intoxication a la lévo-
thyroxine (LT4) comprennent la tachycardie,
Ihypertension artérielle, la fievre, la diarrhée,
les vomissements, 'hyperactivité, le flush, l'agi-
tation, le tremblement, 'hyperhidrose, I'hyper-
thermie, les troubles du rythme cardiaque et les
douleurs abdominales. Les symptomes appa-
raissent souvent de maniére décalée dans le
temps. De rares cas de convulsions, de crise
thyréotoxique et de coma ont en outre été
décrits. Nous présentons ci-dessous le cas d'un
fréere et d’une sceur qui se sont présentés
ensemble apres avoir ingéré des doses élevées
de LT4.
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Présentation du cas

Anamneése

Présentation spontanée d’'une famille au service
des urgences de I'hopital pédiatrique. Les pa-
rents ont indiqué que leurs deux enfants, une
fillette de 2 ans et son frére de 4 ans, jouaient
dans le jardin. La mére aurait alors remarqué
quune boite de sa préparation de LT4 man-
quait dans son sac a main. Elle sétait procuré le
médicament en pharmacie en raison d’une thy-
roidite ' Hashimoto connue. Elle a retrouvé la
boite auparavant non ouverte (100 comprimés
a 150 pg) a moitié vide avec les enfants, qui ont
indiqué avoir ingéré les comprimés. La famille
sest présentée au service des urgences environ
30 minutes aprés I'ingestion présumée. La prise
maximale calculée de LT4 était de 7,8 mg au to-
tal, ce qui aurait correspondu a 0,34 mg/kg de
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PC (poids corporel de 23kg) pour le garcon et
a 0,52mg/kg de PC (PC de 15kg) pour la fille.
Il na pas été possible de savoir quel enfant avait
pris combien de comprimés. Les enfants étaient
par ailleurs en bonne santé.

Examen clinique et résultats

Sur le plan clinique, le frére et la sceur se sont
présentés dans un bon état général, avec des
fréquences cardiaques initialement tachycar-
diques (gargon 137/min, fille 155/min). Chezle
garcon, une valeur de pression artérielle a la li-
mite de I'hypertension (120/68 mmHg) a été
documentée, mais ces symptomes ont plutot
été considérés comme une conséquence de la
tension causée par la présentation a I'hopital.
Les autres parametres vitaux étaient normaux.
Lors de l'admission, les analyses de laboratoire

s -
P
i i
F 7’
;s S
# 8 --/
’ P
’ ’
Ve
..""
s 4
b y,
- 7’
. //
——
12 heures 1,5 jour 5 jours 25 jours 66 jours

Temps écoule depuis l'ingestion

= TS H (fille) = & — TSH(garcon)

Figure 1: Evolution des valeurs des hormones thyroidiennes du frére et de la sceur depuis I'ingestion jusqu’a 66 jours aprés. Le graphique A montre
I’évolution de la fT4 et de la fT3, le graphique B I'évolution de la TSH. Les trois premiéres valeurs de fT4 chez la fille étaient de >100 pmol/l. Les plages
de valeurs normales sont représentées sur fond coloré (TSH 0,7-4,1 mU/I, fT4 11,1-18,1 pmol/l, fT3 5,1-7,4 pmol/l).

fT3: triiodothyronine libre; fT4: thyroxine libre; TSH: thyréostimuline.
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ont déja révélé un taux de thyroxine libre (fT'4)
nettement augmenté chez les deux enfants
(fig. 1).

Evolution

Apres concertation avec Tox Info Suisse, du
charbon actif (1g/kg de PC) a été administré
aux enfants pour réduire labsorption du médi-
cament, vu que l'ingestion ne remontait pas a
longtemps. Les deux enfants ont été hospitali-
sés. Le premier jour d’hospitalisation, la fillette
a présenté une tachycardie isolée (jusqu’a 134/
min), sans autres symptdmes. De plus, les deux
enfants ont été percus comme clairement
hyperactifs par [équipe soignante, mais les pa-
rents ont considéré ce comportement comme
normal. Par la suite, les analyses de laboratoire
ont révélé une thyréostimuline (TSH) suppri-
mée, la valeur la plus basse ayant été mesurée
chez la fille le cinquieme jour aprés I'ingestion
et chez le garcon le troisiéme jour apres I'inges-
tion (fig. 1). La valeur la plus élevée de triiodo-
thyronine libre (fT'3) a été détectée le deuxiéme
jour chez la fille et le troisi¢éme jour chez le gar-
¢on. Pendant 'hospitalisation, des valeurs tres
élevées d’hormones thyroidiennes libres ont été
observées de maniére persistante chez la fille,
raison pour laquelle elle a fait [objet d'une sur-
veillance stationnaire pendant 48 heures. Chez
le garcon, la fT4 a baissé des le deuxiéme jour
d’hospitalisation, de sorte qu’il a pu quitter
I'hopital aprés 24 heures dobservation. Avant la
sortie, les parents ont recu des informations
détaillées sur les signes cliniques possibles
d’une hyperthyroidie. Un premier contréle am-
bulatoire a été convenu 24 heures apreés la sor-

tie. Environ dix semaines apres I'ingestion, des
valeurs normales d’hormones thyroidiennes
ont pu étre documentées chez les deux enfants.

Discussion

Durant la période 2016-2020, Tox Info Suisse
a été contacté 27 560 fois pour des intoxications
médicamenteuses chez des enfants 4gés de
<16 ans, dont 345 fois (1,25%) pour des intoxi-
cations a la LT4 [1]. Cela correspond en
moyenne a pres de 70 cas par an. Tox Info
Suisse est particulierement consulté pour des
cas chez des enfants agés de 0-6 ans (fig. 2) [2].

Les raisons possibles des intoxications
fréquentes ala LT4 sont la petite taille des com-
primés, le gotit neutre et la disponibilité. Selon
le rapport sur les médicaments 2021 d’Helsana,
la LT4 occupe la 11¢ place des principes actifs
les plus achetés en Suisse [3]. En raison de la
durée de substitution le plus souvent longue, de
grandes boites sont délivrées, ce qui peut
conduire a des intoxications avec des doses plus
élevées.

Dans la plupart des formes d’hypothyroi-
die, la substitution fait exclusivement appel a la
LT4, lanalogue de la T4, qui est la principale
forme circulante des hormones thyroidiennes.
Cest principalement en périphérie que la T4 est
désiodée en T3, qui est nettement plus active
sur le plan biologique et donc responsable en
premier lieu des symptomes cliniques d’une
intoxication. Cela explique pourquoi les symp-
tdmes mapparaissent souvent quavec un certain
retard [4]. Il nexiste toutefois pas de corrélation
claire entre les symptomes et la dose de LT4
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Figure 2: Demandes adressées a Tox Info Suisse concernant des expositions a la Iévothyroxine
chez les enfants de moins de 16 ans pour la période 2016-2020, réparties par groupes d’age;

n =345 [2].
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ingérée [5]. Contrairement aux adultes, les
enfants tolerent en outre généralement des
doses élevées de LT4, avec relativement peu de
symptomes. Il est supposé que chez les enfants,
cela est dit a une meilleure capacité a produire
alternativement de la T3 inverse (rT3) biolo-
giquement inactive a la place de la T3 active.
Cette voie alternative de transformation par les
déiodinases dans les organes cibles est un mé-
canisme de protection de lorganisme contre
une activité hormonale thyroidienne excessive
[4, 6, 7]. De plus, les protéines de transport des
hormones thyroidiennes dans le sérum (globu-
line liant la thyroxine [«thyroxine-binding
globulin»], transthyrétine et albumine) peuvent
se lier a la fT4 et a la fT3 circulantes et fonc-
tionnent comme un site de stockage et un tam-
pon. Elles permettent un approvisionnement
uniforme des organes cibles, avec une concen-
tration constante de fT4 et de fT'3 [8]. Chez les
nourrissons et les jeunes enfants, les taux de
globuline liant la thyroxine sont plus élevés que
chez les adultes, de sorte quune plus grande
quantité de fT4 peut probablement étre liée et
tamponnée avant datteindre les organes cibles
[9]. En cas d’intoxication a la LT4, il convient
de faire la distinction entre une exposition ai-
gué et une exposition chronique a la LT4, car
les mécanismes tampons sont différents dans
ces situations. Ainsi, apres une exposition chro-
nique, méme de faibles quantités ingérées
peuvent provoquer des symptomes séveres.

Depuis 1997, Tox Info Suisse n'a pour 'ins-
tant recensé aucun cas avec des symptomes
séveres chez des enfants de moins de 6 ans.
Dans la littérature, des cas isolés de complica-
tions graves ont été décrits, notamment chez un
garcon de 3,5 ans qui, le troisiéme jour apres
Iingestion d'une dose de LT4 de 3,6 mg (pas
d’indication du PC), a présenté une crise
convulsive tonico-clonique généralisée d’une
durée de 5-10 minutes [10]. Des cas isolés de
crise thyréotoxique ont également été publiés,
par exemple chez un enfant de 3 ans qui a
présenté une crise thyréotoxique et une dés-
hydratation consécutive quatre jours apres
I'ingestion denviron 8,7 mg de LT4 (pas d’indi-
cation du PC) [11]. Un autre cas publié d'une
patiente de 2 ans victime d’une crise thyréo-
toxique apres lingestion de 6mg de LT4
(= 0,46 mg/kg de PC) a décrit des symptdmes
incluant une nette tachycardie, une hyperten-
sion, une diarrhée, une irritabilité et des vomis-
sements cing jours aprés I'ingestion [12]. Cette
patiente a été traitée avec du propranolol et de
la prednisolone, avec une disparition totale des
symptomes par la suite.

A partir dune dose de LT4 ingérée de
>5mg au total (ou environ 0,2mg/kg de PC
chez les enfants en bas 4ge), une décontami-
nation par charbon actif est recommandée si
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I'ingestion a eu lieu moins d'une heure avant la
présentation [13] (Tox Info Suisse recom-
mande une décontamination chez les enfants
en bas age, indépendamment de leur PC, a
partir d'une dose de LT4 de >5mg au total). Les
patientes et patients symptomatiques doivent
étre hospitalisés pour une surveillance pendant
24-48 heures, puis controlés en ambulatoire.
Chez les patientes et patients asymptomatiques,
une approche ambulatoire peut étre envisagée,
avec des controles cliniques et, le cas échéant,
des controles de laboratoire réguliers, initiale-
ment quotidiens. Ce faisant, il faut tenir compte
dela quantité de LT4 ingérée et de la fT4 mesu-
rée initialement. En outre, les patientes et pa-
tients ou leurs proches doivent étre informés
des éventuels symptomes retardés. En cas de
tachycardie et/ou d’hypertension cliniquement
pertinentes, le propranolol entre en premier
lieu en ligne de compte pour le traitement. En
plus du blocage connu des récepteurs bé-
ta-adrénergiques, le propranolol inhibe égale-
ment la conversion de la T4 en T3 [14]. Dans
les cas tres séveres, un traitement par corti-
coides ou une hémoperfusion sur charbon actif
peuvent éventuellement étre envisagés [15, 16].
Une mesure préventive consiste bien entendu a
tenir tous les médicaments hors de portée des
enfants.

Dans le cas décrit ci-dessus, seule I'hyper-
activité des deux enfants et la légere tachycardie
de la fillette ont pu étre interprétées comme des
symptomes possibles d'intoxication a la LT4.
Aucun autre symptome nest survenu. Apres

’administration de charbon actif, il a donc pas
été nécessaire de recourir & un traitement
symptomatique.

L’essentiel pour la pratique

e Les intoxications a la lévothyroxine (LT4)
chez les enfants ont le plus souvent une évo-
lution bénigne.

e Les symptoémes éventuels n’apparaissent
souvent que de maniere retardée, générale-
ment dans les cing jours suivant I'ingestion.

e En cas d’ingestion de doses élevées de LT4
(total >5mg ou >0,2mg/kg de poids corpo-
rel), il est recommandé de procéder a une
décontamination au charbon actif dans
I’heure qui suit I'ingestion et, en particulier en
cas d’apparition de symptdmes, a une sur-
veillance en milieu hospitalier.

e En cas d’hypertension ou de tachycardie
cliniguement pertinentes, I'administration de
propranolol entre en premier lieu en ligne de
compte comme traitement.

e Les médicaments doivent étre stockés en
lieu s(r et hors de portée des enfants.
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