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RESUME
Introduction : Les nodules thyroidiens constituent la pathologie thyroidienne la plus fréquente. lls posent surtout le pro-
bléeme de leur prise en charge. La recherche d’une étiologie cancéreuse reste la principale préoccupation.

Matériels et méthodes : Nous proposons une étude rétrospective, portant sur 412 patients porteurs de nodules thyroi-
diens uniques ou multiples, colligés sur une période de 5 ans (1998-2002).

Nous avons réalisé une étude statistique comparant deux groupes de patients : le groupe | comprenant tous les patients
porteurs de nodules malins pris en charge au cours de la période d’étude, ils sont au nombre de 103. Et le groupe Il est
constitué de 309 patients témoins pris au hasard porteurs de nodules bénins également pris en charge entre 1998 et
2002.

Résultats : Les facteurs prédictifs de malignité d’'un nodule thyroidien, jugés significatifs au terme de I'étude statistique
univariée, étaient : 'age inférieur a 30 ans, I'adénopathie révélatrice, la consistance dure du nodule, sa fixité, son carac-
tere irrégulier et ses limites floues a la palpation, la présence d’une adénopathie a 'examen, I'association a une anémie.
Et & ’échographie, la structure mixte, les limites irréguliéres, la présence de microcalcifications et la visualisation d’'une
vascularisation intranodulaire avec ou sans vascularisation périnodulaire.

Seuls 4 facteurs étaient significatifs a I'étude multivariée : I'age inférieur a 30 ans, I'anémie, I’échostructure mixte et I'hy-
pervascularisation au doppler.

Conclusion : Bien que ces facteurs sont fortement prédictifs de malignité, aucun examen clinique ou paraclinique n’est
suffisant a lui seul, le clinicien doit alors se baser sur un faisceau d’arguments pour adopter une conduite pratique par-
fois lourde de conséquences.

Mots clés : nodules thyroidiens, malignité, dépistage, échographie

SUMMARY
Introduction : Nodules are the most frequent feature in thyroid pathology. The screening of malignancy is the physician
challenge.

Method : We report a retrospective study including 412 cases presenting a unique or multiple thyroid nodules diagnosed
within 5 years (1998-2002) in the ENT department of La Rabta hospital of Tunis.

We achieved a statistic study comparing 2 groups of patients: the first one’s size is 103 cases and included all patients
presenting malignancy and treated in the same period. The second group included 309 patients presenting benign
nodules chosen through a randomized way treated in the same period.

Results : The univariate study concluded as predictive an age inferior to 30 years, revealing nodes, hard consistency,
fixed state, irregular shape, blurred limits and the existence of lymph nodes at palpation, and the association to anaemia.
At ultrasonography, mixed aspect, irregular limits, microcalcifications and intranodular with or without peripheral vascula-
rization.

Only 4 from these factors passed the multivariate study: age inferior to 30, anaemia, mixed aspect and intranodular vas-
cularization.

Conclusion : Even if all these factors are predictive, no clinical or paraclinical feature is sufficient alone. The physician
must collect all clinical and paraclinical predictive factors to adopt the treatment course to prevent malignancy without
emphasizing the morbidity.

Key words : thyroid nodules, malignancy, screening, ultrasonography

INTRODUCTION

Les nodules thyroidiens sont la pathologie thyroidienne la
plus fréquente. Leur prévalence est de 4 a 7% a I'examen
clinique et atteint 30% a I'’échographie.

La malignité de ces nodules est estimée a 10 a 20%.

Le but de notre travail est de rassembler les criteres épi-
démiologiques, cliniqgues et paracliniques prédictifs de
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malignité d’un nodule thyroidien.

MATERIEL ET METHODES

Notre étude est rétrospective type cas-témoins compor-
tant 412 patients porteurs de nodules thyroidiens opérés
dans notre service entre 1998 et 2002.

Ont été inclus dans cette étude tous les patients présen-

14



tant des nodules thyroidiens uniques ou multiples dia-
gnostiqués sur la clinique ou I'imagerie ; opérés au cours
de la méme période et ayant une histologie définitive.
Les patients ont été subdivisés en deux groupes :
Groupe | : il comprend tous les cas de nodules dont I'his-
tologie définitive a conclu a la malignité. Il est composé de
103 patients.

Groupe Il : il comprend 309 cas pris au hasard parmi les
1050 patients porteurs de nodules opérés au cours de la
méme période d’étude et dont I'histologie définitive est
bénigne.

Les données épidémiologiques, cliniques, et paracli-
niques ont été incorporées dans une étude statistique uni-
variée et multivariée permettant de chercher ceux dont la
présence oriente significativement vers la malignité.
Lintérét de I'étude multivariée est de faire la part de
risque (probabilité de malignité) entre deux ou plusieurs
facteurs significativement liés entre eux.

RESULTATS
La fréquence de la malignité des nodules thyroidiens
dans notre série est de 9,8% (103/1050). L’age moyen
varie selon les groupes. |l est de 40,6 ans dans le premier
groupe avec 2 pics sur la trentaine et la soixantaine et de
441 ans dans le 2eéme groupe avec un pic sur la quaran-
taine. Une nette prédominance féminine a été relevée et
ce dans les 2 groupes avec un sex-ratio de 7,6 dans le
1er groupe contre 13 dans le 2éme.

Le nord-est et le nord-ouest sont les régions du pays les
plus touchées que ce soit par la pathologie thyroidienne
cancéreuse que par la pathologie bénigne.

Parmi ces parametres épidémiologiques, et selon les
études statistiques, seul I’age représente un facteur pré-
dictif de malignité (p=0,001). Les patients agés de moins
de 30 ans sont plus touchés par les nodules malins (28%)
versus 14% pour ceux agés de plus de 30 ans.

Le sexe et 'origine géographique n’étaient pas des élé-
ments d’orientation vers la malignité.

Lirradiation cervicale n’a été retrouvée chez aucun de
nos cas. Onze (2,7%) de nos patients ont subi une chi-
rurgie thyroidienne dans leurs antécédents et seul un
d’entre eux a présenté un nodule malin. Nos observations
n‘ont pas relevé les antécédents obstétricaux de nos
patientes. Ainsi, parmi les données personnelles étu-
diables de nos malades, aucune ne représente un facteur
prédictif de malignité. Les antécédents familiaux de
pathologie thyroidienne bénigne (12%) ou maligne (17%)
ne sont pas un facteur prédictif de malignité.

Le nodule thyroidien était le motif de consultation le plus
fréquent (91%), découvert souvent par le patient ou son
entourage et ce, autant pour les nodules malins que
bénins. Les adénopathies «circonstances de découverte»
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étaient plus rencontrées dans les formes malignes (3,9%)
que bénignes. Les métastases a distance n’ont été réveé-
latrices que dans un seul cas. Parmi ces motifs de consul-
tation, seules les adénopathies révélatrices constituent un
facteur prédictif de malignité (p=0,02).

La durée d’évolution des nodules et la notion de poussée
volumétrique rapide étaient similaires pour les 2 groupes.
Les signes de compression, de dysthyroidie, le flush syn-
drome et l'altération de I'état général étaient aussi non
prédictifs de malignité.

Sur le plan clinique, les nodules touchaient autant les 2
lobes dans les 2 groupes et il n'y avait pas de différence
significative entre le siége polaire supérieur ou inférieur. Il
était de méme pour le caractére unique ou multiple. La
taille moyenne des nodules malins était de 34 mm contre
33mm pour les nodules bénins. La différence entre les
deux est non significative ; |a taille des nodules n’est donc
pas un facteur prédictif de malignité. Cing pourcent des
nodules malins étaient mal limités a la palpation pour seu-
lement 1% des nodules bénins. Les calculs statistiques
ont conclu a une différence significative (p=0,02). Le
caractere mal limité d’un nodule a la palpation constitue
alors un bon facteur prédictif de leur malignité. Il en est
de méme pour le caractére fixé des nodules (p=0,01), la
consistance dure (p=0,005) et le caractere irrégulier
(p<10-5). Par contre le caractere sensible a la palpation
était plutdt rassurant et orientait vers la bénignité. La preé-
sence d’adénopathie a I'examen clinique était relevée
dans 13% des nodules malins et seulement 3% des
nodules bénins. La difféerence étant significative
(p=0,001), leur présence permet alors de prévoir le carac-
tere malin des nodules. Le faible nombre de paralysie
récurrentielle (1 seul cas) ne permet pas de conclure de
sa valeur prédictive.

Bien que les malades porteurs de nodules malins avaient
une tendance a I'hyperthyroidie (8% versus 2,1%), les
tests statistiques étaient non significatifs. Aucun de nos
patients n’avait une hypothyroidie. Le dosage de la thyro-
globuline, de la calcémie, de la calcitonine et de I'antige-
ne carcino-embryonnaire n’était pas de pratique courante
dans notre série. Par ailleurs on a relevé qu’'une anémie
est plus significativement vue chez les patients porteurs
de nodules cancéreux que chez les autres (p=0,014).
Les données relevées sur la radiographie du thorax, a
savoir la déviation trachéale et les calcifications projetées
sur l'aire thyroidienne ne présentaient pas des éléments
prédictifs de malignité.

En contre partie, il ressort de notre étude que I’échostruc-
ture mixte (38% versus 32 ,8%), les contours irréguliers
(7% versus 2%), linexistence d’un halo périnodulaire
(17% versus 11%), I'existence de microcalcifications (11%
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versus 4,5%) et la richesse de la vascularisation intrano-
dulaire au doppler (3% versus 0,3%) sont des facteurs
échographiques prédictifs de malignité. Notre étude
conclut aussi que le nombre, la taille, I'’échogénicité des
nodules et les végétations intranodulaires ne représen-
tent pas des éléments de présomption de malignité.
Dans notre série, I'utilisation du scanner et de I'imagerie
par résonance magnétique n’a pas été suffisante pour en
tirer des conclusions statistiquement valables.

A la scintigraphie, le caractere froid était plus fréquent
dans le groupe des nodules malins, mais il n’y avait pas
de différence significative entre les 2 groupes (p=0,12)
Devant le nombre relativement faible de cytoponctions
réalisées (4 cas), on n’a pas pu conclure de l'intérét de cet
examen dans le dépistage de la malignité.

Tous nos patients ont été opérés ( tableau 1)

Nodules malins | Nodules bénins
% Nbre % Nbre
Thyroidectomie totale 61 63 314 97
Loboisthmectomie 34 35 64,4 119
Thyroidectomie subtotale 4 4 30,6 11
Isthmectomie 1 1 0,6 2
Total 100 103 100 229

Tableau | : Gestes chirurgicaux thyroidiens

L’évidement ganglionnaire a été pratiqué chez 97 patients
dont 36 ont nécessité un geste en 2 temps. Chez les 6
patients restants, la malignité n’a été confirmée que sur
I'histopathologie définitive. Le type histologique le plus
fréquemment vu était le carcinome papillaire (76,7%).
Parmi les 13 facteurs prédictifs de malignité retenus a
I’étude univariée, seuls 4 ont passé le filtre de I'’étude mul-
tivariée. Ces facteurs sont I'age < 30 ans, I’échostructure
mixte, la vascularisation intra et périnodulaire a I’échogra-
phie et 'anémie.

DISCUSSION
La fréquence des nodules thyroidiens est différemment
estimée dans la littérature, les chiffres les plus avancés
sont de 3 a 5%, cette prévalence est encore plus élevée
dans les séries autopsiques et échographiques (1). La
fréquence du cancer varie entre 5 et 20% (2). Son inci-
dence en Tunisie est estimée a 2,8 pour 100 000 femmes
et a 0,9 pour 100 000 hommes selon le registre des can-
cers du nord tunisien (3).

Une nette prédominance féminine caractérise ce cancer
avec un sex-ratio entre 3 et 4 (4). En revanche la littéra-
ture s’accorde sur le fait que le risque de malignité d’un
nodule est plus élevé chez ’lhomme (5). Il n’en est pas de
méme dans notre série.
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Il est communément connu que le risque de cancer aug-
mente pour les patients 4gés de moins de 20 ans et ceux
agés de plus que 60 ans. Belfiore (5) trouve que le risque
est maximal pour les ages extrémes inférieurs a 30 ans et
supérieurs a 60 ans. Dans notre série seul le jeune age
(< a 30 ans) constitue un facteur de risque.

On considére que le cancer de la thyroide est plus fré-
quent dans les zones d’endémie goitreuse (6). Le registre
des cancers du nord tunisien rapporte que le nord ouest
est la région la plus touchée dans notre pays (3). Ceci
vient a I'encontre des résultats de notre série qui rappor-
te que le nord-est est la zone ou il y a le plus de risque de
développer un cancer ; le nord ouest ne vient qu’en 2eme
position. Il est probable que cette discordance soit due a
un biais de recrutement.

La littérature incrimine la TSH (7), les oestrogénes (8), les
facteurs héréditaires (9), un régime pauvre ou trop riche
en iode (6), les antécédents d'irradiation cervicale (10) et
certaines pathologies thyroidiennes bénignes tels que le
nodule, le goitre, les thyroidites, la maladie de Basedow
et les dysthyroidies (11)

Cliniquement, et comme dans notre série, la tuméfaction
cervicale est le motif de consultation par excellence, esti-
mée a 81,4% par Hugues et col. (12). Bien que parfois
révélateurs, les signes de compression sont rarement
rapportés dans la littérature (13). Par contre, la dysthyroi-
die, les adénopathies cervicales et les métastases a dis-
tances rapportés comme circonstance de découverte
sont de bons facteurs prédictifs de malignité selon les
écrits (14). Selon Henry (15), la dysphagie et la dyspho-
nie par paralysie récurrentielle t¢émoignent plus d’'un enva-
hissement néoplasique que d’une simple compression et
sont de ce fait forts évocateurs de malignité. Il en est de
méme pour Hugues (12) qui rapporte que le risque de
malignité est de 75% en cas d’association a une dyspho-
nie et a une dysphagie. Cette association n’a pas été
retrouvée dans notre étude. Le flush syndrome est aussi,
selon certains auteurs, annonciateur de malignité.
Néanmoins Bey-Boeglin (16) nous rappelle que 'absence
de signes fonctionnels ne doit pas rassurer le clinicien
d’autant plus que 73% des thyroides malignes sont
asymptomatiques.

L'ancienneté des nodules ne doit pas, non plus, faire
écarter leur potentiel malin, du fait de I’évolution a bas
bruit des cancers (1). Bien que la plupart des auteurs
s’accordent a insister sur I'aspect suspect des nodules qui
augmentent rapidement en volume (17), leur stabilité ou
leur évolution progressive ne doivent pas étre rassurants
comme cela a été confirmé dans notre série.

L'examen physique est capital dans le dépistage des
nodules malins. L'aspect visible des nodules a I'inspection
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et la présence d’une circulation veineuse collatérale sont
trés suspects (18). Dans notre série comme dans celle de
Tourniaire (19), le siege du nodule ne prédit pas de son
caractere malin ou bénin. Certaines séries (5) on rappor-
té une prédilection du cancer pour le cété droit.

Notre étude et la plupart des séries de la littérature désap-
prouvent la notion de bénignité des goitres multinodu-
laires et rapportent que le risque néoplasique ne dépend
pas du nombre de nodules (5). La taille clinique des
nodules est de plus en plus dévalorisée par les auteurs en
faveur des mensurations échographiques. De plus sa
valeur pronostique est controversée. Une taille supérieu-
re a 3 cm est jugée significative dans I'étude de
Schlumberger (1) alors que Karagisel (20) rapporte plu-
tot une taille inférieure a 2,5 cm. La fixité, l'irrégularité et
la consistance dure des nodules thyroidiens représentent
d’excellents facteurs pronostiques (12,17). La sensibilité
d’un nodule est une entité subjective et ne constitue pas
un bon facteur pronostique (17). Par contre la découverte
d’une paralysie récurrentielle homolatérale au nodule et
d’adénopathie cervicale est trés suspecte de malignité
(12,17).

Dans notre série comme dans la littérature, une dysthy-
roidie n’est pas un facteur favorisant la malignité d’un
nodule, cependant Tourraine (19) a rapporté une associa-
tion de I'hyperthyroidie avec les cancers thyroidiens.
L’anémie retrouvée comme bon élément prédictif de mali-
gnité dans notre série n’a pas été étudiée dans la littéra-
ture.

La radiographie cervicale a été délaissée du fait de son
faible apport (12).

Sur la radiographie du thorax, seuls la découverte de
métastases pulmonaires et/ou d’adénopathies médiasti-
nales sont en faveur de la pathologie néoplasique (21).
Bien que I'échographie soit plus performante dans I'esti-
mation de la taille d’'un nodule, ce paramétre reste non
significatif dans le dépistage des nodules cancéreux (2).
Par contre I'aspect irrégulier est trés évocateur de la mali-
gnité (22).

L’échostructure kystique, rare, représentant 5% des
nodules et reste un aspect échographique rassurant puis-
qu’il ne s’associe qu’a moins de 2% des carcinomes thy-
roidiens (12). La forme hypoéchogene, la plus fréquente,
est la plus pourvoyeuse de cancer thyroidien (23,24). Les
aspects iso et hyperéchogénes bien que, s’associant a un
moindre risque néoplasique, ne doivent pas étre rassu-
rants. Bien que I'’échostructure mixte ne s’associe qu’a 10
a 20% des carcinomes thyroidiens, tous les écrits s’ac-
cordent a dire que la plupart des cancers ont présenté cet
aspect a I'exploration échographique. Naoum (24) publie
méme un chiffre de 92,9%.
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Les calcifications intranodulaires retrouvées a I’échogra-
phie correspondent a des lésions de calcosphérites dans
les formes papillaires et médullaires, mais leur présence
n’est pas pathognomonique de cancer (25). Leur intérét
dans le dépistage des cancers thyroidiens est sujet a
controverses du fait de leur « caractére opérateur dépen-
dant ». Néanmoins les moyens utilisés actuellement per-
mettent d’améliorer leur sensibilité. Leur spécificité éle-
vée, estimée a 95,2% pour Solbiati (26) permet de les
classer parmi les éléments de présomption de malignité.
Il en est de méme pour le halo périphérique qui, s'’il est
incomplet, signe le cancer (26). Notre série s’accorde
avec la littérature a conclure que la vascularisation intra-
nodulaire associée ou non a une vascularisation périphé-
rique au doppler signe la pathologie nodulaire néopla-
sique (27).

L'association d’adénopathies a I'’échographie a des
nodules thyroidiens les rend suspects de malignité (2,25).
Elles sont volontiers sphériques, homogéenes hypoécho-
genes, sans hile et hypervascularisées au centre et en
périphérie.

Le scanner cervical et I'imagerie par résonance magné-
tique sont plus indiqués dans I'exploration des goitres
plongeants, les carcinomes anaplasiques et les lym-
phomes.

L'utilisation de la scintigraphie s’est nettement réduite ces
derniéres années. La littérature s’aligne sur le fait que la
plupart des cancers thyroidiens sont hypofixants (28),
mais la majorité des nodules hypofixants sont bénins (19).
Le caractere hyperfixant ne doit pas étre rassurant
comme il est communément admis ; Hugues (12) rappor-
te méme un chiffre de malignité de 7,5%.

La cytoponction thyroidienne constitue de plus en plus un
outil de dépistage des cancers thyroidiens. Son avéne-
ment a permis de diminuer le nombre d’intervention de 25
a 50% et a augmenter l'incidence des cancers identifiés
sur une piece d’exérese jusqu’a 30 ou méme 40% (29).
Elle peut se faire sur nodule palpable ou de fagon écho-
guidée pour des nodules non palpables ou a composante
mixte. Les études rapportent des résultats trés disparates
sur cet outil. Gharib (30) rapporte une sensibilité et une
spécificité qui frolent les 100%. Ceci s’explique par le fait
quelle est « opérateur et lecteur dépendante ». De
méme, depuis I'utilisation de 'immunocytochimie, sa sen-
sibilité et sa spécificité ne cessent de s'améliorer.

CONCLUSION
Il ressort de notre étude que I’age inférieur a 30 ans, 'as-
pect clinique dur, fixé, irrégulier, mal limité et associé a
des adénopathies cervicales, la présence d’une anémie,
les contours irréguliers a I’échographie, la présence de
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microcalcifications, I'échostructure mixte, I’hypervascula-
risation intranodulaire associée ou non a un flux périno-
dulaire au doppler et la présence d’adénopathies a I'’écho-
graphie représentent d’excellents éléments de dépistage
des cancers thyroidiens. Cependant une étude multiva-
riée ne retient que I'age inférieur a 30 ans, I'anémie,
I’échostructure mixte et la présence d’'un flux vasculaire
comme facteurs prédictifs de malignité. Chaque temps du
diagnostic est ainsi capital. Une meilleure appréciation
des caractéristiques cliniques des nodules, les progrés de
I’exploration paraclinique et surtout la généralisation de
I'analyse cytologique et I'utilisation de I'immunocytologie
permettront de mieux dépister les cancers afin de dimi-
nuer leur morbidité et d’éviter des interventions inutiles
parfois lourdes de conséquences.
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