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Listes des abréviations utilisées : 

ATS : Antithyroïdien de synthèse 

AVC : Accident vasculaire cérébral 

CAS : Score clinique d’activité 

CHRU : Centre hospitalier régional universitaire 

DFG : Débit de filtration glomérulaire 

DON : Neuropathie optique dysthyroïdienne 

EAL : Exploration des anomalies lipidiques 

EUGOGO : European group on Graves’ orbitopathy 

GAG : Glycosaminoglycane 

GammaGT : glutamyl transférase 

HBA1c : Hémoglobine glyquée 

HDL-C : Lipoprotéine de haute densité 

IC : Intervalle de confiance 

IGF-1 : insulin-like growth factor-1 

IMC : Indice de masse corporel 

IRM : Imagerie par résonance magnétique 

IV : Intra-veineuse 

LDL-C : Lipoprotéine de basse densité 

OB : Orbitopathie de Basedow 

OR : Odds ratio 

Protocole EUGOGO classique : 6 cures par semaine de 500mg suivi de 6 cures par semaine de 
250mg de Méthylprednisolone 

TAVI : Implantation d’une valve aortique par voie percutanée 

TGO : transaminase glutamo-oxaloacétique 

TGP : transaminase glutamo-pyruvique 

TNF : Tumor necrosis factor 

TRAK : Anticorps anti-récepteur de la TSH 

TSH : Thyroid stimulating hormone 

T4L : Thyroxine libre 
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I- Introduction 
 

La maladie de Basedow est l’étiologie la plus fréquente des hyperthyroïdies (1) nommée après 

Karl Von Basedow en 1840 (ou Graves’ disease en anglais, nommée après Robert James Graves 

en 1835). La prévalence estimée en France de l’hyperthyroïdie est de 0-3% chez l’homme et 

3% chez la femme (2) et une incidence de 27,6/100000 personne par année en suisse (3). Il 

existe plusieurs facteurs de risque de développer une maladie de basedow avec des facteurs 

génétiques de prédispositions, des facteurs intrinsèques avec une prédominance féminine (1) 

et des facteurs extrinsèques, notamment le tabagisme avec un OR de 3,30 (4). Il s’agit d’une 

maladie auto-immune, secondaire à la production d’anticorps anti-récepteur de la TSH, 

infiltrant la glande thyroïdienne et se liant aux récepteurs de la TSH activant la cascade de 

production des hormones thyroïdiennes (5,6). La symptomatologie clinique de 

l’hyperthyroïdie comprend des troubles cardiovasculaires (tachycardie pouvant aller jusqu’à 

la fibrillation auriculaire, hypertension artérielle), des troubles neuropsychiques (anxiété, 

irritabilité, nervosité, asthénie, troubles du sommeil), thermophobie avec hypersudation et un 

amaigrissement contrastant avec un appétit conservé. Les complications possibles de la 

maladie de Basedow sont entre autres l’arythmie cardiaque allant jusqu’à la défaillance 

cardiovasculaire, l’ostéoporose et l’orbitopathie basedowienne (OB) (7). 

L’OB est la principale complication extra-thyroïdienne avec une incidence estimée de 0,54-0,9 

cas/100000/an chez l’homme et 2,67-3,3 cas/100000/an chez la femme, dont 5 à 6% de forme 

modérée à sévère (8,9). Il existe deux pics d’incidence : 46-49 ans et 65-69 ans chez l’homme 

ainsi que 40-44 ans et 60-64 ans chez la femme (10). L’OB est plus fréquente chez la femme 

avec un ratio variant selon les études (11), mais les formes sévères sont plus fréquentes chez 

l’homme (12). Le tabagisme augmente le risque d’OB avec un OR de 7,7 (13). Le tabagisme 
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engendre également des formes plus sévères (14) et est responsable d’une réduction de 

l’efficacité des traitements (15–17). Un taux élevé d’anticorps anti-récepteur de la TSH est un 

facteur de risque mais aussi un facteur prédictif de la sévérité et de l’activité de l’OB (18,19). 

Un traitement par iode radioactif peut induire ou aggraver une OB (20). Un mauvais contrôle 

de la fonction thyroïdienne (hypothyroïdie et hyperthyroïdie) peut également favoriser ou 

aggraver une OB (21,22). Deux récentes études ont montré une corrélation entre le 

cholestérol total et le LDL-C avec la présence et l’activité, selon le Score d’Activité Clinique 

CAS, d’une OB (23,24). Une cohorte rétrospective de 8404 patients aux Etats-Unis, avec 

maladie de basedow récemment diagnostiquée, montre une diminution du risque de 

développer une OB, après ajustement avec les facteurs de confusion, chez les patients ayant 

bénéficié d’une statine (HR : 0,60) (25). 

L’apparition d’une OB est dans 85% des cas dans les 18 mois avant ou après le début de 

l’hyperthyroidie (11). Burch et Al en 1993 (26) a étudié une cohorte de 842 patients avec une 

OD. Chez 19,6% d’entre eux, le diagnostic d’orbitopathie précédait le diagnostic 

d’hyperthyroïdie, 39,4% des cas présentaient un diagnostic concomitant et 41% ont 

développé un orbitopathie après le diagnostic d’hyperthyroïdie. Tanda et Al en 2013 (27) ont 

analysé une cohorte de 346 patients récemment diagnostiqués avec une maladie de basedow. 

Dans cette cohorte, 73,7% des patients n’avait pas d’OB au diagnostic de la maladie de 

Basedow, 20,2% avait une OB légère et inactive, 5,8% avait une OB modérée à sévère et 0,3% 

présentait une OB sévère avec atteinte du nerf optique. Après une période de 18 mois de suivi, 

87,1% des patients n’ayant pas d’OB, n’en ont pas développé. 

L’OB est une maladie évoluant en deux phases décrites par Rundle en 1945 (28). La première 

phase inflammatoire ou phase active dure de 12-24 mois avec des poussées inflammatoires 



18 
 

alternant avec des périodes de rémissions. La deuxième phase, dite de fibrose, s’installe 

progressivement en 12-18 mois pouvant entrainer des séquelles à long terme (29). 

Plusieurs études ont démontré que le récepteur de la TSH est exprimé au niveau des cellules 

orbitaires adipeuses et du tissu conjonctif des sujets atteints d’OB (30,31). Cette expression 

du récepteur de la TSH sur les cellules orbitaires est aussi retrouvée, de façon moindre, chez 

les sujets indemnes de la maladie (32). Les patients en phase active de la maladie ont une 

surexpression du récepteur de la TSH par rapport aux patients en phase inactive (33). Sur des 

cellules souches embryonnaires de souris, la TSH stimule l’adipogénèse, même en l’absence 

de facteur adipogène (34). Au niveau des fibroblastes orbitaires ayant des mutations 

activatrices du récepteur de la TSH, il est retrouvé une production accrue d’acide hyaluronique 

ainsi qu’une augmentation de la dé-différenciation adipocytaire (35,36). L’activation du 

récepteur de la TSH contribue donc à la stimulation de l’adipogénèse et de la production 

d’acide hyaluronique participant à la modification des tissus orbitaires, à l’origine du 

développement de l’OB. Le mécanisme exact n’est pas complètement élucidé, d’autres auto-

antigènes comme le récepteur à l’IGF1 sont aussi surexprimés sur les fibroblastes orbitaires et 

les tissus thyroïdiens des patients atteints de maladie de Basedow (37) et seraient capables 

de former un complexe avec le récepteur de la TSH (38). Le complexe ainsi formé 

potentialiserait l’activation du récepteur à la TSH.  

Histologiquement, il est retrouvé une infiltration lymphocytaire des muscles oculaires, du tissu 

adipeux et des glandes lacrymales à la phase active de la maladie. Cette infiltration est la 

conséquence d’une migration de lymphocytes T CD4, T CD8, lymphocytes B, plasmocytes et 

macrophages (39,40), dont la cible principale est le fibroblaste orbitaire. La phase initiale de 

la maladie est caractérisée par une activité accrue des lymphocytes Th1, responsable de la 
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production de cytokines (interleukines-2, interféron-γ et TNF). Ceci induit une majoration de 

la prolifération des fibroblastes (33), responsable de la production de protéoglycanes 

(notamment l’acide hyaluronique) (41). Cette production accrue de glycosaminoglycanes 

(GAG) hydrophiles entraine un œdème infiltrant au niveau des muscles orbitaires. Les 

fibroblastes et les lymphocytes T sont aussi responsables d’une production de 

prostaglandines, élément majeur de l’inflammation présente au niveau orbitaire (42). La 

production excessive de GAG, de concert avec les lymphocytes T activés via la production de 

prostaglandines, agit sur la différentiation cellulaire de fibroblastes en adipocytes responsable 

d’une expansion de la graisse intra orbitaire (43,44). Dans un 2éme temps, les lymphocytes 

Th2 favorisent le remodelage et la fibrose tissulaire des tissus périorbitaires (40,45). La 

prolifération des tissus fibro-adipeux, l’infiltration inflammatoire des tissus et muscles 

orbitaires et l’œdème orbitaire induisent une augmentation du volume intra-orbitaire. Ce 

phénomène, associé à la structure osseuse rigide de la cavité orbitaire, résulte en une 

augmentation de la pression intra-orbitaire (39,46) responsable d’une exophtalmie. 

L’infiltration et l’œdème des muscles sont responsables de la diplopie. L’inflammation 

périorbitaire et l’hyperpression intra-orbitaire induit une diminution du drainage veineux. 

Cette compression des vaisseaux dans la cavité orbitaire est responsable de l’œdème 

périorbitaire et du chémosis. L’augmentation du volume des muscles peut induire une 

compression du nerf optique, responsable de la neuropathie optique dysthyroïdienne (47).  

Cliniquement, la symptomatologie est riche et variée comprenant des symptômes 

fonctionnels et inflammatoires avec douleurs et sensation de tension rétro-orbitaire, 

larmoiement, photophobie, sensation de corps étranger intra-orbitaire, érythème 

conjonctival avec chémosis, œdème palpébral et périorbitaire (47). La rétraction palpébrale 

est le signe clinique le plus fréquent, présent dans 90% des cas (48), pouvant induire une 
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lagophtalmie si associée à une exophtalmie. L’exophtalmie est présente chez 40-90% des 

patients, définie par une protrusion du globe oculaire de plus de 20 mm ou un écart entre les 

deux yeux de plus de 2 mm, mesuré par un exophtalmomètre de Hertel (49). La diplopie (due 

à diminution de la motilité oculaire) est présente chez 40-60% des patients (49). Les 

complications sévères de l’OB sont les lésions cornéennes (ulcère, abcès, perforation de la 

cornéen et kératite d’exposition) et la neuropathie optique dysthyroïdienne (DON) car elles 

impliquent le pronostic fonctionnel. La DON est une atteinte sévère présente chez 3 à 5% des 

patients avec une maladie de Basedow (50). Elle est secondaire à une compression du nerf 

optique dans l’apex de l’orbite par les muscles oculo-moteurs, se manifestant par une baisse 

de l’acuité visuelle et une dyschromatopsie. Il s’agit d’une urgence thérapeutique pouvant 

justifier une corticothérapie et/ou une chirurgie de décompression. 

L’activité, la phase, et la sévérité de la maladie sont des points majeurs d’évaluation d’une OB 

qui guident la prise en charge thérapeutique (51,52). L’activité est mesurée par le Score 

d’activité clinique (figure 1) comprenant 7 critères. Une OB est considérée en phase active, 

inflammatoire, si le CAS est supérieur à 3. En phase active, le CAS a montré une forte spécificité 

et une forte valeur prédictive positive de réponse aux traitements immunosuppresseurs. Les 

patients avec un score supérieur ou égal 4 ont 80% de chance de répondre favorablement aux 

traitements (52). En revanche, les traitements immunosuppresseur ne sont pas efficaces en 

phase inactive (53). 

La sévérité de la maladie est évaluée par l’échelle EUGOGO et l’échelle NOSPECS 

(respectivement figure 2 et 3). L’OB peut être considérée comme mineure, modérée à sévère, 

ou menaçant le pronostic visuel (51). A l’IRM, l’intensité du signal des muscules oculomoteurs 

en séquence T2 est corrélée à la sévérité de l’inflammation, pouvant donc être un argument 
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de plus pour le choix thérapeutique (54). L’OB a un impact démontré sur la qualité de vie des 

patients, quelle que soit la sévérité (55). L’impact est plus important sur la qualité de vie, 

mesuré à l’aide de questionnaires de qualité de vie tels que le Medical Outcomes Study (MOS-

24) et le Sickness Impact Profile (SIP), que d’autres maladies chroniques, telles que le diabète, 

l’emphysème pulmonaire ou l’insuffisance cardiaque (56). Un questionnaire spécifique, le Go-

QOL (figure 4), a été mis au point pour mesurer l’impact de l’OB sur la qualité de vie (57–59).  

Les traitements de l’OB dépendent de la sévérité et de l’activité (9). Il conviendra dans un 

premier temps d’identifier et d’éliminer les facteurs de risques de développer ou d’aggraver 

une OB. L’obtention et la persistance de l’euthyroïdie sont associées à une meilleure évolution 

de la pathologie (60). 

Dans tous les cas, des traitements locaux peuvent être utilisés : 

- Des larmes artificielles pour la prévention de la sécheresse oculaire, plus présent dans 

l’OB (61). 

- Le port de verres teintés pour la photophobie. 

- La fermeture manuelle de la paupière si présence de lagophtalmie.  

- Position demi-assise la nuit si présence d’un œdème palpébral. 

Dans la forme mineure, l’utilisation du Sélénium, deux fois 100µg par jour pendant 6 mois, a 

démontré son efficacité sur la qualité de vie, les signes oculaires d’inflammation et la 

réduction de l’évolutivité de l’OB par rapport au placébo jusqu’à 12 mois après l’arrêt du 

traitement (62). Dans les cas où une forme mineure impacterait fortement la qualité de vie, 

un traitement par immunosuppresseur ou une chirurgie, suivant la phase de la maladie, 

pourrait être proposée (60). 
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Dans les OB modérées à sévères, la corticothérapie intraveineuse seule était le traitement de 

référence selon les recommandations du European Group on Graves’ Orbitopathy (EUGOGO) 

en 2016 (63). Le protocole thérapeutique recommandé par l’EUGOGO est une dose cumulée 

de 4,5g de Méthylprednisolone, administrée en 12 perfusions hebdomadaires, à raison de 6 

semaines à 500mg suivi de 6 semaines à 250mg (9,60).  

Le mycophénolate a démontré sur une étude de 174 patients une efficacité supérieure à la 

corticothérapie IV seule, sans rechute de la maladie (64), et l’association du mycophénolate/ 

corticothérapie IV a un meilleur taux de réponse comparativement à la corticothérapie IV 

seule dans les OB de formes modérées à sévères (65). De par la sécurité d’emploi du 

mycophénolate évaluée dans deux études prospectives randomisées (66,67), l’EUGOGO en 

2021 recommande la combinaison du mycophénolate (per-os à la dose de 1g par jour pendant 

6 mois) à la corticothérapie IV avec une dose cumulative de 4,5g sur 12 semaines (9).  

En 2nd intention en situation d’échec du traitement de première ligne ou de rechute, plusieurs 

traitements peuvent se discuter : 

- Une nouvelle cure de corticothérapie IV avec une dose cumulée de 7,5g peut être 

réalisée après réévaluation ophtalmologie et biologique du patient (60).  

- La radiothérapie orbitaire associée à une corticothérapie IV a démontré son efficacité 

sur la réduction de la sévérité de l’OB et l’amélioration de la mobilité oculaire par 

rapport à une corticothérapie IV seule (68,69). Le schéma comprend une dose totale 

de 20 grays par œil, en 10 séances sur une périodes de deux semaines (70). Un schéma 

thérapeutique de 1 gray par semaine sur une période de 20 semaines a retrouvé les 

mêmes résultats en termes d’efficacité, mais serait mieux toléré (71).  
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- En seconde intention, ou en cas de contre-indication de la corticothérapie, l’utilisation 

d’autres immunosuppresseurs peut être considérée, telle que le Rituximab, anticorps 

monoclonal anti-CD20 (72–74), la Ciclosporine, inhibiteur de la calcineurine (75,76), ou 

le Teprotumumab, anticorps monoclonale anti-récepteur à l’IGF1 (77,78).  

Dans une situation de neuropathie optique dysthyroïdienne, une corticothérapie IV forte dose 

de 0,5g à 1g, trois jours consécutifs ou un jour sur deux, pouvant être répétée la semaine 

suivante peut être justifiée (79). Cette prise en charge sera suivie d’une chirurgie de 

décompression suivant la réponse à la corticothérapie (9). La chirurgie peut être suivie d’une 

corticothérapie IV additionnelle à la dose cumulée de 4,5g pour une meilleure réponse (80). 

Dans une étude de 2021, 10 patients présentant une DON réfractaire aux traitements 

conventionnels ont présenté une évolution favorable voire une résolution de la neuropathie 

sous Teprotumumab (81). 

Les corticostéroïdes exercent une action anti-inflammatoire et d’immunosuppression 

principalement de façon génomique mais aussi de façon non génomique (82). L’activation de 

l’effet génomique des corticoïdes se fait en se liant aux récepteurs aux glucocorticoïdes se 

trouvant dans le cytosol de la cellule, permettant la translocation du complexe formé à 

l’intérieur du noyau de la cellule. Ce complexe va activer d’une part la transcription de gènes 

anti-inflammatoires et donc la production de protéines anti-inflammatoires (effet nommé 

trans-activation génomique). Le complexe corticoïde-récepteur va d’autre part inhiber la 

transcription des gènes pro-inflammatoires et permettre la diminution de la production de 

protéines pro-inflammatoires (effet nommé trans-répression génomique) (82–85). Ceci va 

avoir pour effet d’interférer avec les lymphocytes B et T, de réduire la production des 

monocytes et des macrophages, de limiter la production des médiateurs de l’inflammation 
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comme les cytokines pro-inflammatoires et les prostaglandines. La diminution des agent pro-

inflammatoires inhibe la synthèse de GAG par les fibroblastes orbitaires (86).  

L’action non génomique est responsable de l’effet rapide des corticoïdes de par trois 

mécanismes distincts (84,87) :  

- La première via des interactions physicochimique avec la membrane cellulaire 

- La deuxième médiée par les récepteurs membranaires  

- La troisième via le récepteur aux glucocorticoïdes intra-cytosolique (88,89).  

Ces effets non génomiques vont par exemple inhiber l’activation des cytokines par les 

lymphocytes T limitant la prolifération et l’infiltration par les cellules immunitaires (90). Les 

glucocorticoïdes IV permettent également de diminuer les taux circulants d’anticorps anti 

récepteur de la TSH (91). 

La corticothérapie IV permet une amélioration significative de l’OB comparativement au 

placebo, avec respectivement un taux de réponse, défini dans l’étude par l’association de 

l’amélioration de la diplopie, de la motilité oculaire et du score CAS, de 83% et 11% (92). 

L’efficacité des corticoïdes IV sur la diplopie, la motilité oculaire, le score CAS et le Go-Qol est 

supérieure par rapport à la voie orale, avec une meilleure tolérance (93–96). Le taux de 

rechute après corticothérapie IV est d’environ 15% à 20% dans les 6 mois après la 

corticothérapie IV (97). Bartalena et Al ont retrouvé qu’une dose cumulée de 7,47g est plus 

efficace de façon globale sur l’OB comparativement à une dose cumulée de 4,98g ou 2,25g, 

mais au prix d’une majoration de la toxicité des glucocorticoïdes, même si celle-ci était 

présente à tous les dosages (98). Sur une étude prospective faite sur 63 patients, Young et Al 

(99) n’ont pas démontré de différence significative sur le score CAS et la morbidité entre le 

schéma EUGOGO classique (dose cumulée = 4,5g) et une corticothérapie IV avec 1g par jour 



25 
 

durant 3 jours tous les mois pendant 6 mois (dose cumulée = 18g). Une autre étude 

prospective sur 80 patients (100) a conclu à la supériorité en termes d’efficacité et de sûreté 

du protocole EUGOGO classique par rapport à un schéma d’administration de 0,5g par jour 

durant 3 jours consécutifs sur 2 semaines suivi de 0,25g par jour durant 3 jours consécutifs 

pendant 2 semaines (dose cumulée = 4,5g). 

 La dose cumulée doit être adaptée à la sévérité de l’OB, avec une dose cumulée de 7,5g à 

réserver aux formes particulièrement sévères de l’OB modérée à sévère (diplopie constante, 

exophtalmie sévère ou importante inflammation des tissus mous) (63). Pour la majorité des 

patients présentant une forme modérée à sévère, la dose cumulée de 4,5g offre la meilleure 

balance bénéfice-risque entre efficacité et toxicité (9).  

Les effets secondaires d’une corticothérapie systémique sont dépendants de la dose 

journalière ou hebdomadaire, ainsi qu’à la dose totale cumulée. Les plus communs décrits 

sont : l’ostéoporose et les fractures, l’insuffisance corticotrope à l’arrêt, la prise de poids, le 

syndrome de cushing induit, l’hyperglycémie et le diabète cortico-induit, la dyslipidémie avec 

augmentation du risque cardiovasculaire, le glaucome, la décompensation de pathologies 

psychiatriques et l’immunosuppression (101). Sur une revue de la littérature de 32 articles 

datant 2017 (102) étudiant les effets secondaires de la corticothérapie per-os et IV au long 

cours (dans un contexte de pathologie auto-immune), les plus retrouvés étaient : 

l’hypertension artérielle (> 30%), les fractures osseuses (21%-30%), les complications 

cardiaques (4%) et les complications métaboliques (incluant gain de poids, hyperglycémie ou 

diabète). 

Avant d’initier une corticothérapie systémique au long cours, il est recommandé de 

rechercher les facteurs de risques ou les pathologies préexistantes du patient pouvant être 
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exacerbés par la prise d’une corticothérapie. Un examen physique avec recueil du poids, de la 

taille et une prise de la tension doit être effectué avec une prise de sang comprenant la 

glycémie à jeun, un bilan lipidique et une numération formule sanguine (103). Une 

supplémentation en vitamine D et en calcium doit être introduite chez tous les patients 

recevant une dose de 2,5mg de prednisone ou plus pendant plus de 3 mois (104). Chez les 

patients à risque d’ulcère et de saignement gastro-intestinale, ou prenant de façon 

concomitante un anti-inflammatoire non stéroïdien, un inhibiteur de la pompe à proton peut 

être proposé (105). 

Dans l’OB, la corticothérapie IV s’accompagne également d’évènements indésirables, les plus 

fréquents au niveau cardiovasculaire (embolie pulmonaire, insuffisance cardiaque aigue, 

infarctus du myocarde, accident vasculaire cérébral, hypertension artérielle), métabolique 

(déséquilibre d’un diabète préexistant, apparition d’un diabète cortico-induit et prise de 

poids) et hépatique (insuffisance hépatique aigue, réactivation d’hépatite virale et d’hépatite 

auto-immune) (106–110).  

En 2012, Marcocci et al (106) ont envoyé un questionnaire aux membres de l’European 

Thyroid Association concernant les effets secondaires lors des corticothérapies IV 

administrées pour une OB, avec des doses cumulées allant de 0,5g à 12g (médian à 4,5g) : sur 

83 cliniciens, 32 (39%) ont rapporté 53 évènements indésirables dont 27 qualifiés de sévères : 

cardiovasculaires (n=10), cérébrovasculaires (n=5), insuffisances hépatocellulaires aigues 

(n=3), encéphalite auto-immune (n=1) et élévations des enzymes hépatiques supérieures à 4 

fois la norme (n=8). Dans cette enquête, 7 morts ont été recensés, 3 pendant la thérapie et 4 

après la thérapie : 4 pour insuffisance hépatocellulaire sévère, 1 pour cause cardiovasculaire 

et 2 pour cause cérébrovasculaire. Tous les patients décédés sauf un avaient reçu une dose 
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cumulée supérieure à 8g.  Les effets secondaires sont plus rares lorsque la corticothérapie est 

administrée par voie IV comparativement à la voie per os (107), mais ils sont plus sévères avec 

une corticothérapie administrée par voie IV (106). Zang et Al, dans une méta analyse de 2011 

(87), ont retrouvé une morbidité et une mortalité respectivement à 6,5% et 0,6% sur 1045 

patients. La toxicité était plus importante chez les patients ayant reçus des doses ponctuelles 

supérieures à 0,5g ou des doses administrées sur des jours consécutifs. La mortalité était 

secondaire à des complications cardiovasculaires (un accident vasculaire cérébrale et une 

embolie pulmonaire pour une dose cumulée de 5g) (110) ou des insuffisances 

hépatocellulaires aigues pour des doses cumulées de 10g et 24g (111,112). Il conviendrait 

donc de ne pas dépasser la dose cumulée de 8g et de ne pas excéder la dose ponctuelle de 

0,75g, en dehors d’un contexte de DON (9). 

Avant l’administration d’une corticothérapie IV dans le cadre du protocole EUGOGO classique, 

il est recommandé de rechercher des contre-indications comme l’existence d’une hépatite 

virale, des pathologies cardiovasculaires ou hépatiques sévères et une pathologie 

psychiatrique sévère. Les recommandations EUGOGO de 2016 concernant le bilan pré-

thérapeutique comportent un dosage des enzymes hépatiques avec la recherche d’hépatite 

virale, une évaluation du statut cardiovasculaire avec la recherche d’une hypertension 

artérielle et une évaluation du statut métabolique avec la recherche d’un diabète (9,83,87).  Il 

est recommandé d’équilibrer un diabète ou une hypertension préexistante avant la mise en 

place de la corticothérapie. Il est également recommandé de contrôler mensuellement 

pendant toute la durée du traitement les enzymes hépatiques, la glycémie à jeun et la tension 

artérielle.  
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Avec ce travail, nous souhaitons de façon rétrospective analyser la morbidité et la mortalité 

des bolus de Méthylprednisolone effectués dans le cadre d’une orbitopathie de Basedow au 

CHRU de Strasbourg durant et jusqu’à 1 an après le traitement afin d’adapter le bilan pré-

thérapeutique et la surveillance des patients dans ce cadre.  
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II- Matériel et Méthode 

 

Pour cette étude de cohorte rétrospective, nous avons inclus 44 patients, pris en charge au 

CHRU de Strasbourg sur 2 sites (HTP et HC), ayant séjourné dans les services conventionnels 

ou les hôpitaux de jour d’endocrinologie, pour un traitement par glucocorticoïdes IV entre 

2010 et 2021 dans le cadre d’une OB. Le diagnostic de l’OB et l’indication des bolus de 

corticoïdes IV étaient posés par le clinicien (endocrinologue ou ophtalmologue) en charge du 

patient. Les données cliniques et biologiques ont été récupérées via le dossier papier du 

patient ou le dossier informatisé sur le logiciel Dxcare. Nous avons recueilli les données clinico-

biologiques des patients à 4 temps : à la découverte de l’OB, avant le début des bolus de 

corticoïdes, avant le dernier bolus et 12 mois après les bolus. Les évènements rénaux 

(insuffisance rénale aigue), cardiovasculaires (infarctus du myocarde, trouble du rythme, 

décompensation cardiaque, déséquilibre tensionnel), métaboliques (déséquilibre d’un 

diabète préexistant, diabète cortico-induit), hépatiques (insuffisance hépato-cellulaire aigue, 

hépatite virale aigue ou hépatite auto-immune), infectieux (cutané, urinaire, sanguin ou 

pneumologique), psychiatriques (épisode dépressif caractérisé, bouffe délirante aigue), de 

fractures osseuses et de glaucome ainsi que les hospitalisations ont été recensés pendant la 

corticothérapie et jusqu’à 12 mois après le premier bolus. Les analyses statistiques ont été 

réalisées entre les valeurs biologiques avant les bolus et après les bolus (immédiat et à 12 

mois).  

Les variables quantitatives ont été décrites à l'aide des statistiques usuelles de position et de 

dispersion, à savoir la moyenne, la médiane, la variance, le minimum, le maximum et les 

quantiles. Les variables qualitatives ont été quant à elles décrites avec les effectifs et les 

proportions de chaque modalité. Le caractère Gaussien des variables quantitatives a été 
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évalué à l'aide du test d’Agostino et Pearson. Si les conditions d'application étaient respectées, 

le lien entre deux variables quantitatives a été évalué à l'aide du test de corrélation linéaire 

de Pearson. Dans le cas contraire, un test de corrélation de Spearman a été réalisé. Pour le 

croisement entre plusieurs variables qualitatives, le test paramétrique du Chi2 a été utilisé si 

les conditions d'application le permettaient. Si ce n'était pas le cas le test exact de Fisher a été 

réalisé. Le risque de première espèce alpha a été fixé à 5% pour toutes les analyses. 

L'ensemble des analyses a été réalisé sur le logiciel R dans sa version 3.1, R Development Core 

Team (2008). R: A language and environment for statistical computing. R Foundation for 

Statistical Computing, Vienna, Austria. 
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III- Résultats 
 

Les caractéristiques cliniques initiales de notre population sont décrites dans le tableau 1. Les 

complications durant et jusqu’à 12 mois après les bolus sont résumées dans le tableau 2. Le 

résumé des paramètres biologiques et leurs comparaisons statistiques après les bolus et à 12 

mois des bolus se trouvent respectivement dans le tableau 3 et le tableau 4. 

Dans notre cohorte de 44 patients, l’âge moyen était de 54,6 ± 14,3 ans avec un ratio H/F de 

0,57. Dans les antécédents médicaux, 18 (40,9%) présentaient une hypertension artérielle, 3 

(6,8%) étaient diabétiques (dont 1 de type 1 et 2 de type 2). 3 (6,8%) avaient une dyslipidémie, 

1 (2,3%) avait un antécédent de maladie thrombo-embolique veineuse, 1 (2,3%) présentait un 

antécédent de syndrome coronarien aigue, 2 (4,5%) présentaient une ostéoporose confirmée 

à l’ostéodensitométrie, 2 (4,5%) avaient une insuffisance rénale chronique, 2 patients (4,5%) 

présentaient un antécédent d’hépatite virale, dont un de type C et l’autre de type B chronique 

sans traitement et 1 patient avait un antécédent de maladie psychiatrique (dépression sévère 

sous antidépresseur). Il n’y avait pas dans notre cohorte d’antécédent d’AVC ou d’insuffisance 

hépatocellulaire.  

La dose cumulée moyenne de corticoïde IV est de 4,79±1,53g (minimum à 1,5g, maximum à 

8,5g, avec 42,2% des patients ayant reçu une dose cumulée supérieure à 4,5g) sur une durée 

de 9,8±4,1 semaines (minimum à 2 semaines, maximum à 18 semaines). Vingt-six patients 

(59,1%) ont bénéficié d’une radiothérapie concomitante d’une durée moyenne de 

9,6±0,8jours avec une dose moyenne de 16,2±7,07grays.  

La morbidité globale dans notre cohorte de 44 patients s’élevait à 34,1%, avec 15 évènements 

indésirables, dont 6 événements indésirable sévère (13,6%) ayant nécessité une 

hospitalisation, avec un taux de mortalité à 0%. Douze des 15 évènements (27,3%) 
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indésirables se sont déclarés durant les bolus et 3 (6,8%) pendant le suivi jusqu’à 12 mois. La 

morbidité globale (34,1%) était imputable à : 1 (2,7%) insuffisance rénale aigue durant le 1er 

mois des bolus, 1 (2,7%) a présenté un syndrome coronarien aigu ST+ avec hospitalisation en 

réanimation 6 mois après les bolus, 1 (2,7%) hypertension artérielle ayant nécessité 

changement de traitement durant le 1er mois des bolus, 1 (2,7%) trouble de rythme à type de 

bloc atrio-ventriculaire 2/1 nécessitant une hospitalisation pour la pose d’un Pacemaker 2 

mois après les bolus, 1 (2,7%) patient a bénéficié de la pose d’un TAVI dans un contexte de 

décompensation cardiaque sur rétrécissement aortique serré avec hospitalisation 2 mois 

après les bolus, 2 (4,54%) complications infectieuses, avec un patient ayant eu une infection 

urinaire nécessitant hospitalisation et traitée par Fluoroquinolone, et un autre patient avec 

une bactériémie à Klebsiella nécessitant hospitalisation et traitée par Rocéphine. Les deux 

infections se sont déclarées dans le 1er mois durant les bolus de corticoïdes. Un patient (2,7%) 

a présenté une réactivation de son hépatite B, avec nécessité d’arrêt des bolus de corticoïdes 

temporairement et introduction de Tenofovir avant la reprise de la corticothérapie. Sept 

patients (15,9%) ont développé un diabète cortico-induit durant les bolus, dont seulement 1 

a nécessité une hospitalisation. Sur l’ensemble des 44 patients, il n’y a pas eu d’évènement 

durant les bolus et jusqu’à 12 mois de type thrombo-embolique, accident vasculaire cérébral, 

d’insuffisance hépatocellulaire aigue, osseux, psychiatrique ou de glaucome (tableau 2). 

Sur les paramètres biologiques, les analyses statistiques entre les valeurs avant et en post 

bolus immédiat retrouvent une différence significative avec une augmentation de la glycémie 

à jeun, de l’HBA1c, des TGO, des TGP, des gamma GT et une diminution de l’HDL-C, du taux 

de TRAK et des PAL. Aucune différence significative n’a été retrouvée dans l’analyse avant-

après bolus pour le débit de filtration glomérulaire, la calcémie, les triglycérides, le LDL-C, le 
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cortisol, la TSH, la T4L, la bilirubine totale et l’albumine. Il n’y a pas de différence significative 

entre l’IMC avant les bolus et après les bolus immédiat (tableau 3). 

Sur les paramètres biologiques, les analyses statistiques entre les valeurs avant et 12 mois 

après les bolus retrouvent une diminution significative du débit de filtration glomérulaire, des 

TRAK, des gammaGT et une augmentation significative des triglycérides, de la glycémie à jeun, 

et de l’HBA1c. Aucune différence significative n’a été retrouvée dans l’analyse avant et à 12 

mois des bolus pour la calcémie, le LDL-C, le HDL-C, la TSH, la T4L, les TGO, les TGP et les PAL 

(tableau 4) 

Sur 44 patients, 14 (31,8%) ont bénéficié d’un test au synacthène à 1,1±0,4 mois après la fin 

des bolus. Le seuil retenu pour écarter une insuffisance corticotrope était un cortisol à T60min 

supérieur à 145µg/L (figure 5). La moyenne du cortisol sanguin à T0 et T60min était 

respectivement de 126,4±47,2µg/L et 228,7±56,9µg/L. Un seul patient avait un test au 

synacthène négatif avec un cortisol à T60 à 136µg/L, motivant la poursuite du traitement par 

hydrocortisone, qui fut arrêté 4 mois plus tard devant un cortisol sanguin à 8h à 186µg/L. 
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IV- Discussion 
 

Dans ce travail rétrospectif comportant 44 patients, le taux de morbidité global s’élève à 

34,1%, avec une morbidité durant les bolus de 27,3% et une morbidité dans le suivi jusqu’à 12 

mois de 6,8%. Le taux de mortalité est à 0% et le taux d’hospitalisation secondaire à la 

morbidité de 13,6%. Cela est bien au-delà que dans la méta-analyse de Zang et al en 2011 (87) 

où la morbidité et la mortalité s’élevait à respectivement 6,5% et 0,6% sur 1045 patients. 

Cependant cette méta-analyse ne prenait en compte que les effets secondaires sévères 

(essentiellement cardio-vasculaire et hépatique), et l’étude incluant le plus grand nombre de 

patients de la méta-analyse (800 patients sur 1045) ne rapportait que les effets secondaires 

hépatiques sévères. 

Dans un autre travail prospectif de 80 patients analysant les effets secondaires de manière 

plus exhaustif après corticothérapie IV à la dose cumulée de 4,5g, 31 (38,75%) patients ont 

reporté au moins un évènement indésirable et 18 (22,5%) patients ont reporté au moins un 

événement indésirable attribuable à la corticothérapie. Avec 64 évènements indésirables, 58 

(90,6%) ont été gradés comme bénins et 32 (50%) de ces évènements indésirables ont été 

attribués au traitement. Six (7,5%) patients ont dû être hospitalisés, dont trois à cause d’une 

aggravation de l’orbitopathie, et non d’effets secondaires à la corticothérapie, tous dans les 6 

premières semaines de la corticothérapie IV. La répartition des 32 évènements indésirables 

attribuable au traitement est la suivante : 1 évènement cardiologique, 2 évènements ORL, 5 

évènements gastro-entérologiques, 7 évènements générales (asthénie, céphalée), 1 

évènement infectieux, 4 évènements biologiques, 1 évènement musculaire (myalgie), 4 

évènements psychiatriques, 1 évènement gynécologique, 4 évènements dermatologiques et 
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5 évènements vasculaires. La description exacte des évènements n’est pas rapportée dans 

l’article (113). 

L’utilisation de glucocorticoïdes est associée à une élévation du risque cardiovasculaire. Sur 

une étude de cohorte comparant 68781 patients sous corticoïdes oraux avec 82202 patients 

sans corticoïde, le taux d’évènements cardiovasculaires était significativement plus élevé chez 

les patients sous haute dose de corticothérapie (> 7,5mg par jour de prednisone ou 

équivalent) par rapport aux patients sans corticoïde, avec un risque relatif de 2,56, après 

ajustement sur les facteurs de risque cardiovasculaire (114). Plusieurs événements 

cardiovasculaires ont été décrits dans la littérature chez des patients traités par 

corticothérapie IV pour une OB, la plupart pour des doses cumulées supérieures à 8g ou alors 

sur des jours consécutifs. Owecki et Al ont décrit le cas d’une patiente de 66 ans sans facteurs 

de risque cardiovasculaire hormis un tabagisme actif, sans antécédents cardiovasculaires, 

victime d’un infarctus du myocarde durant sa 5ème perfusion de 1g de Méthylprednisolone 

(108). De même, Gursoy et Al ont rapporté le cas d’un œdème aigu du poumon durant la 

deuxième perfusion de 1g de Méthylprednisolone, chez un patient de 53 ans sans facteurs de 

risque cardiovasculaire ni sans antécédents cardiovasculaires préalable (mais présentant un 

état de cardiothyréose) (109). Les mécanismes présumés des glucocorticoïdes sur le plan 

cardiovasculaire sont : la rétention de sel et d’eau et l’augmentation de la pression systolique 

et diastolique indépendamment du système rénine-angiotensine ainsi que l’augmentation de 

la contractibilité des artères et du tonus vasculaire (115).  Dans notre étude, aucun événement 

cardiologique n’a été recensé pendant les bolus. Un patient de 65 ans sans antécédents 

cardiologiques mais présentant une hypertension artérielle et un tabagisme actif à 5PA, ayant 

reçu une dose cumulée de 6,25g de Méthylprednisolone, a présenté un infarctus du myocarde 

dans un contexte d’arrêt cardio-respiratoire avec nécessité d’une hospitalisation en 
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réanimation médicale à 6 mois de la fin des bolus. Un autre patient de 71 ans, avec tabagisme 

actif et hypertension artérielle, a nécessité la pose d’un TAVI pour une décompensation 

cardiaque sur rétrécissement aortique serré 2 mois après la fin des bolus (dose cumulée de 

3g). Dans notre travail, il est difficile d’estimer l’imputabilité de la corticothérapie sur les 

évènements cardiologiques.  

Sur le plan tensionnel, dans une méta analyse de 93 études randomisées contrôlées en double 

aveugle étudiant les effets secondaires de la corticothérapie, un Odds Ratio de 2,2 (IC : 1,4, 

3,8) de développer une hypertension artérielle lors d’une prise de corticothérapie au long 

cours par voie orale a été démontré (116). Plusieurs études ont retrouvé un impact de la 

corticothérapie dans le cadre d’un protocole EUGOGO classique, avec nécessité d’introduction 

ou de renforcement du traitement anti-hypertenseur (117,118). Sur une étude prospective de 

32 patients dont 41% présentaient un antécédent d’hypertension artérielle et bénéficiant du 

protocole EUGOGO classique, Miskiewicz et al n’ont pas retrouvé de changement significatif 

de la pression artérielle moyenne avant et après les bolus, ni de la fonction cardiaque (évaluée 

par la fraction d’éjection ventriculaire gauche sur échocardiographie) entre le 1er et le 12ème 

bolus (119). Dans notre étude, 1 patient avec hypertension artérielle connue a présenté un 

déséquilibre tensionnel durant les bolus ayant nécessité le renforcement de son traitement, 

avec une dose cumulée de 4,5g. 

Les troubles du rythme ont été très peu rapportés chez les patients traités par corticothérapie 

IV pour une OB, mais ont été décrits dans d’autres pathologies où une corticothérapie IV peut 

être indiquée (lupus, polyarthrite rhumatoïdes, sclérose en plaques) (107). Ces troubles du 

rythme pouvaient parfois apparaitre plusieurs heures après l’injection (120). Yong et al, sur 

une cohorte de 38 patients présentant une OB et traités par protocole EUGOGO classique, ont 
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décrit 6 épisodes de bradycardie spontanément résolutifs durant les bolus (118). Aucun 

trouble du rythme n’a été recensé durant les bolus dans notre étude, mais un patient a 

bénéficié de la pose d’un pacemaker pour un bloc atrio-ventriculaire 2/1, 2 mois après l’arrêt 

des bolus. L’imputabilité des bolus est de nouveau difficile à estimer.  

Quoiqu’il en soit, il convient d’évaluer le risque cardiovasculaire avant bolus : par la recherche 

d’antécédents cardiovasculaires, mais aussi par l’évaluation des facteurs de risque 

cardiovasculaire. Il est recommandé de réaliser un ECG avant chaque bolus (121). La 

réalisation d’une échocardiographie transthoracique peut se discuter chez les patients à haut 

risque cardiovasculaire (122). Les mécanismes de l’hypertension artérielle ne semblant pas 

liés à l’action minéralocorticoïde, mais plutôt à l’augmentation de la contractilité cardiaque et 

vasculaire (123,124),  un régime hyposodé ne parait pas indiqué pour prévenir l’apparition 

d’une hypertension artérielle durant une corticothérapie (125). Si la surveillance 

cardiovasculaire durant les bolus est nécessaire, l’indication d’une surveillance au long cours 

de la tension artérielle dépendra de la présence d’autres facteurs de risque cardiovasculaire. 

Des altérations de la coagulation et de la fibrinolyse sont décrites chez les patients traités par 

corticothérapie (126). Le syndrome de cushing par exemple est un facteur de risque 

d’évènements thrombo-emboliques (127). Dans l’OB, Lendorf et Al (110) en 2009 ont décrit 

le cas de deux patients avec évènements thrombo-embolique : le premier, sans antécédent 

cardiovasculaire, ayant été victime d’un AVC de l’artère cérébrale moyenne durant la 4ème cure 

d’1g de Méthylprednisolone et le second, à l’antécédent d’ACFA, développant une embolie 

pulmonaire durant la 3ème cure d’1g de Méthylprednisolone. Les deux patients sont décédés 

de leur complication. A noter que les bolus d’1g ont été faits sur des jours consécutifs, 

permettant de souligner le sur risque de réaliser des bolus successifs. En 2019, Miśkiewicz et 
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al (128) ont démontré l’altération des facteurs de la coagulation dans le protocole EUGOGO 

classique, sur les doses de 0,5g ou de 0,25g, jusqu’à 24h à 48h après la perfusion. Cependant, 

l’altération était transitoire et les paramètres de la coagulation sont revenus dans la norme 

après la 12ème cure. Dans leur étude, une patiente, avec antécédent d’hypertension artérielle 

bien contrôlée et tabagisme actif, a présenté une embolie pulmonaire avant la 9ème cure. La 

corticothérapie IV a dû être interrompue, la dose cumulée était de 3,25g. Dans notre travail, 

aucun évènement thrombo-embolique n’a été recensé durant et jusqu’à 12 mois après le 

traitement. La question de l’intérêt d’une anticoagulation préventive se pose néanmoins chez 

les patients avec plusieurs facteurs de risque de maladie thrombo-embolique. 

Les glucocorticoïdes peuvent induire un diabète dit cortico-induit ou décompenser un diabète 

préexistant. Ils produisent un dysfonctionnement du métabolisme glucidique principalement 

en majorant l’insulino-résistance périphérique et hépatique, ainsi qu’en augmentant la 

production de glucose hépatique (129,130) et majore la production de glucagon (131). 

L’impact est plus important sur la glycémie post-prandiale que sur la glycémie à jeun. La 

surveillance glycémique est essentielle chez les patients diabétiques. Sur une revue de la 

littérature de 402 patients traités par infusion de Méthylprednisolone, 1,67% des patients ont 

présenté un déséquilibre de leur diabète ou l’apparition d’un diabète cortico-induit 

nécessitant le renforcement ou l’introduction d’un traitement (107). Sur une analyse 

rétrospective comportant 157 patients (dont 22 aux antécédents de diabète) ayant bénéficiés 

d’une dose cumulée de 7,5g de Méthylprednisolone pour une OB, des glycémies à jeun 

supérieures à 7mmol/L (1,26g/L) ont été mesurées chez 113 patients (84% de la cohorte, 

comprenant les 22 présentant un diabète préexistant) (132). Il n’y avait néanmoins pas 

d’information sur la nécessité d’introduire ou de renforcer le traitement. Dans notre travail, 

les 3 patients diabétiques avant les bolus de Méthylprednisolone n’ont pas nécessité de 
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renforcement du traitement. En revanche, 7 (15,9%) patients ont présenté un diabète cortico-

induit, tous durant les premiers bolus.  

Un seul patient a nécessité une hospitalisation après le 3ème bolus, devant une glycémie à jeun 

> 2,5g/L avec une HBA1c à 5,3%. Une insulinothérapie par voie veineuse fût introduite, puis 

un traitement par analogue du GLP-1 et sulfamide hypoglycémiant en relais. Un patient n’a 

pas nécessité d’introduction d’un traitement antidiabétique, les règles hygiéno-diététiques 

seules ont suffi à l’amendement du diabète. Les 5 autres patients ont été traités par 

antidiabétiques oraux, principalement de la Metformine. Parmi les 6 patients traités 

médicalement, le traitement fut arrêté chez 5 patients dans les mois suivant l’arrêt de la 

corticothérapie. Biologiquement, il est retrouvé une différence significative avant et après les 

bolus, ainsi qu’avant et 12 mois après les bolus, sur la glycémie à jeun mais surtout sur l’HBA1c 

démontrant l’impact des bolus de Méthylprednisolone sur l’équilibre glycémique à court et 

long terme. 

Dans la littérature, les études sur la nécessité d’un suivi glycémique lors de bolus de 

méthylprednisolone chez les patients non diabétiques sont contradictoires : Feldman-Billard 

et al en 2004 (133) argumentent l’absence de nécessité de surveillance glycémique chez les 

patients non diabétiques. Ils ont retrouvé une augmentation de la glycémie à jeun après le 1er 

bolus chez les patients diabétiques et non diabétiques traités par Méthylprednisolone mais 

celle-ci est revenue spontanément dans la norme chez les patients non diabétiques. En 

revanche, Perez et al en 2012 (134) affirment la nécessité d’un suivi glycémique même chez 

les non-diabétiques, ayant retrouvé une majoration de la glycémie à jeun chez 98% des 

patients, non-diabétiques, à la suite immédiate de bolus de méthylprednisolone. 
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Devant la présence de 7 diabètes cortico-induits dans notre étude, la surveillance glycémique 

durant la période de réalisation des bolus nous parait justifiée. A ce jour, aucune étude ne 

permet de déterminer l’imputabilité de la survenue d’un diabète cortico-induit durant la prise 

en charge d’une OB sur les risques de développer une complication cardiovasculaire, justifiant 

une prise en charge adaptée de cette complication immédiate. La prévention de la survenue 

d’un diabète cortico-induit par un régime pauvre en sucre est nécessaire (135). Le traitement 

du diabète cortico-induit repose sur les règles hygiéno-diététiques en priorité et sur des 

thérapies réduisant l’insulino-résistance (notamment la Metformine, en 1er intention) (122). 

L’indication des traitements anti diabétique devra être évaluée à distance de l’arrêt de la 

corticothérapie. 

Les glucocorticoïdes ont un effet métabolique complexe, promouvant la lipolyse, la lipogenèse 

ainsi que l’adipogénèse. Les hypercorticismes endogènes peuvent induire une prise de poids 

ainsi qu’une dyslipidémie (122,136). Sur une étude rétrospective de 74 patients bénéficiant 

du protocole EUGOGO classique, 14 (19%) patients ont présenté un gain de poids (défini dans 

l’étude comme une prise de plus de 3kg), 24 (32%) et 9 (12%) patients ont présenté 

respectivement une augmentation du cholestérol total et des triglycérides, sans notion d’un 

éventuel changement de traitement (137). Une autre étude sur 46 patients bénéficiant du 

protocole EUGOGO classique a recensé 8 (17%) patients présentant une majoration pondérale 

(définie comme une prise de plus de 2kg) (138). En revanche, sur une étude prospective de 19 

patients traités avec le protocole EUGOGO classique, il n’a pas été retrouvé de changement 

significatif du profil lipidique (cholestérol total, LDL-C, HDL-C et triglycéride) ou du bilan 

pondéral (évalué sur l’IMC) (80). Dans notre cohorte, une diminution significative de 0,06 g/l 

est retrouvée au niveau du HDL-C avant et en post bolus immédiat. Aucune différence 

significative n’est retrouvée sur les triglycérides, le LDL-C et l’IMC avant et après les bolus. 
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Douze mois après l’arrêt des bolus de méthylprednisolone, une augmentation significative de 

0,12 g/l est retrouvée au niveau des triglycérides. Un bilan métabolique avec la recherche 

d’anomalie lipidique et la mesure du poids avant l’instauration d’une corticothérapie IV dans 

le contexte d’un OB est nécessaire. Si le suivi d’éventuelle anomalie lipidique semble justifiée, 

la fréquence du suivi lipidique n’est pas consensuelle (103,122). 

Une corticothérapie prolongée (> 7,5 mg par jour, durant 3 semaines) est également à risque 

d’induire une insuffisance corticotrope à leur arrêt par inhibition de l’axe hypothalamo-

hypophysaire (139). Trois études ont été faites entre 2015 et 2020 évaluant la sécrétion du 

cortisol endogène (par test au synacthène ou cortisol sanguin à 8h) après une corticothérapie 

IV pour des OB, à la dose cumulée de 4,5g. Sur 58 patients en tout, aucune insuffisance 

corticotrope n’a été mise en évidence (140–142). Dans notre cohorte, 14 patients ont 

bénéficié d’un test au synacthène (figure 5). Il a été mis en évidence une seule réponse 

insuffisante au test au synacthène sans expression clinique. Au vu de ces résultats, sous 

réserve d’un faible échantillon, il ne semble pas indispensable de mettre en place une 

supplémentation par hydrocortisone à l’arrêt des bolus en prévention d’une insuffisance 

corticotrope, ni de faire la recherche d’une insuffisance corticotrope systématiquement, 

l’interrogatoire visant à recherche un déficit en cortisol pourrait être suffisant. Il n’existe pas 

de consensus dans la littérature concernant le dépistage d’une insuffisance corticotrope suite 

à une corticothérapie IV dans le cadre d’une OB. 

Concernant l’atteinte hépatique cortico-induit, 3 mécanismes ont été décrits. Les 

glucocorticoïdes sont responsables d’une hépatotoxicité directe sur l’hépatocyte de façon 

dose dépendante et transitoire. Les glucocorticoïdes pourraient également réactiver une 

hépatite auto-immune avec un effet rebond à l’arrêt de la corticothérapie, chez les patients 
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prédisposés. Enfin, les corticoïdes peuvent être responsables de réactivation d’une hépatite 

virale secondaire à l’immunosuppression (115,143).  

D’après la méta-analyse de Zang et al (87), une stéatose hépatique et/ou un diabète 

préexistant à la corticothérapie ne seraient pas des facteurs de risque d’atteinte hépatique, 

contrairement à un antécédent d’hépatite B virale ou d’hépatite auto-immune. L’atteinte 

hépatique de la corticothérapie IV pour l’orbitopathie de basedow est bien décrite dans la 

littérature. Misk̈iewicz et al (107), dans une revue de la littérature comportant 800 patients 

traités pour une OB avec corticothérapie IV, retrouvait une prévalence de 0,8% d’insuffisance 

hépatocellulaire aigue et 0,3% d’insuffisance hépatocellulaire fatale, avec une dose cumulée 

de plus de 8g pour tous les cas. Similairement, Sisti et al (144), sur une cohorte de 1076 

patients traités par corticothérapie IV pour une OB, ont décrit 14 (1,3%) cas d’insuffisance 

hépatocellulaire aigue, avec comme facteur de risque un âge supérieur à 53 ans et une dose 

cumulée supérieure à 8,5g. Dans la littérature, des cas ont été décrits d’insuffisance 

hépatocellulaire à distance de la corticothérapie, à 4,9±1,2 semaines, associés à l’effet rebond 

dans un contexte d’hépatite auto-immune avec anticorps anti réticulum endoplasmique (LMK-

1) (115). Salvi et al (145) ont rapporté le cas d’une patiente de 43 ans traitée par 

corticothérapie IV dans le cadre d’une OB (dose cumulée de 5,5g) ayant présentée une 

hépatite auto-immune de type 1 durant le protocole découverte sur une élévation des TGO et 

TGP motivant l’arrêt de la corticothérapie. Les anticorps anti muscle lisse et anti LMK-1 étaient 

négatifs mais les anticorps anti-ANA étaient positifs, le diagnostic est posé sur une biopsie 

hépatique fait 4 semaines après l’arrêt de la corticothérapie. Ces hépatites auto-immunes sont 

parfois traitées par corticothérapie (146). L’association d’une hépatite auto-immune et d’une 

maladie de basedow est décrite dans la littérature  (147–150). La prévalence d’une maladie 

de basedow dans un contexte d’hépatite auto-immune est estimée à 6% (151). Dans notre 
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cohorte, un patient avec antécédent d’hépatite B chronique sans traitement a présenté une 

réactivation de son hépatite B à la suite du 2ème bolus de 0,5g. Sur la biologie avant traitement, 

elle présentait une hépatite B inactive, avec charge virale indosable. Sur la prise de sang à la 

suite du 2ème bolus, il est mis en évidence une positivité de l’antigène HBS à un titre de 67 000 

Ui/ml avec quantification de l’ADN du VGB à 356 Ui/ml et positivité des anticorps anti HBC, 

sans élévation des enzymes hépatiques. La corticothérapie fût immédiatement arrêtée et 

après avis hépatologique, un traitement par Tenofovir, inhibiteur de la transcriptase reverse, 

est introduit à la dose de 245mg. Après introduction du Tenofovir et devant une charge virale 

négative, la corticothérapie a été reprise et terminée sans autre complication. La patiente n’a 

pas présenté de nouvelle réactivation durant le reste de la corticothérapie, et les enzymes 

hépatiques sont restées dans la norme. Le traitement par Tenofovir a été arrêté 2 mois après 

la fin de la corticothérapie. Aucun patient dans notre étude n’a présenté d’insuffisance 

hépatocellulaire aigue.  

Une élévation des marqueurs hépatiques de façon asymptomatique pour des doses cumulées 

de 4,5g est bien connue, retrouvée sur plusieurs études (143,152,153). Cette élévation des 

enzymes hépatiques serait l’effet indésirable non fatal le plus fréquent des glucocorticoïdes 

dans l’OB (106). Biologiquement dans notre travail, nous retrouvons une augmentation 

significative entre les TGO, TGP et GammaGT avant et en post bolus immédiat comme décrite 

dans la littérature (152). A 12 mois des bolus, cette différence significative n'est plus retrouvée 

comme précédemment décrit sur les TGO et TGP.  Ces résultats dénotant bien du caractère 

transitoire des atteintes hépatiques biologiques dans la corticothérapie. Aucune différence 

significative n’est retrouvée sur le dosage de la bilirubine après les bolus et à 12 mois. Ces 

anomalies biologiques hépatiques sont le plus souvent asymptomatiques, et peuvent ne pas 

être mises en évidence en l’absence de suivi. Il est à noter que cette élévation des enzymes 
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hépatiques peut aussi être favorisée par d’autres traitements en cours, notamment les 

antithyroïdiens de synthèse utilisés pour traiter l’hyperthyroïdie ou les statines, dont les effets 

secondaires comportent des atteintes hépatiques (154).  

Il convient avant une corticothérapie IV d’identifier les patients à risque d’atteinte hépatique, 

notamment en recherchant les antécédents hépatologiques et les traitements 

potentiellement hépatotoxiques en cours. Un bilan hépatique complet comprenant le dosage 

des hépatites virales B et C est recommandé par l’EUGOGO. Le dosage des anticorps pouvant 

être responsables d’hépatite auto-immune est recommandé avant traitement par certains 

auteurs mais ne fait pas consensus (60,106,143,145). Certains auteurs préconisent la 

réalisation d’une échographie hépatique avant les bolus à la recherche d’une stéatose 

hépatique. Une surveillance biologique durant les bolus doit être faite au minimum tous les 

mois, comme recommandé par l’EUGOGO (9,60). L’indication d’un suivi à l’arrêt des bolus 

pour dépister le risque de rebond d’immunité et d’hépatite auto-immune n’est pas clairement 

défini dans la littérature. Enfin, les bolus de méthylprednisolone ne doivent pas être réalisés 

sur des jours consécutifs, sans excéder une dose cumulée de 8g (à l’exception de la prise en 

charge de la DON). 

La corticothérapie est la cause la plus fréquente d’ostéoporose secondaire (155). Les 

glucocorticoïdes induisent une majoration de l’apoptose des ostéoblastes et ostéocytes, et 

prolongent la durée de vie des ostéoclastes (156,157). Ils induisent également une diminution 

de l’absorption digestive de calcium (158). Ces mécanismes aboutissent à une ostéoporose 

secondaire, avec majoration du risque de fracture osseuse (159). Ces effets sont retrouvés lors 

de la prise de corticoïde orale, motivant l’introduction d’une supplémentation systématique 

en calcium et en vitamine D lors d’une corticothérapie orale au long cours (160).  
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En revanche, peu d’études ont été faites pour évaluer le risque osseux d’une corticothérapie 

IV. Sur deux études, une prospective et une rétrospective, respectivement de 35 et 45 patients 

traités par méthylprednisolone en protocole EUGOGO classique, une perte de densité 

minérale osseuse n’a pas été objectivée sur l’ostéodensitométrie réalisée à la fin du protocole 

(161,162). A noter que les patients étaient supplémentés en calcium, 1g par jour, et en 

vitamine D, 800UI par jour. Sur une autre étude prospective incluant 58 patients, 

supplémentés en calcium et vitamine D, traités avec des doses élevées de méthylprednisolone 

(moyenne de 9g en dose cumulée, allant de 3g jusqu’à 19,5g) pour orbitopathie 

dysthyroïdienne, aucune ostéoporose n’a été mise en évidence sur l’ostéodensitométrie lors 

du suivi au long cours, sur un suivi moyen de 28,4mois. (117). Dans notre cohorte, aucune 

complication osseuse à type de fracture n’a été recensé jusqu’à 12 mois de la corticothérapie 

IV. Il n’y a cependant eu aucune évaluation par ostéodensitométrie avant et après les bolus. 

Une modification de la calcémie en post bolus immédiat et à 12 mois n’a pas été retrouvé.  

Ces résultats tendent à démontrer qu’une supplémentation vitamino-calcique dans le cadre 

d’une corticothérapie IV pour une OB permet de prévenir la survenue de complication 

osseuse.  

De par le mécanisme d’immunosuppression induit, la corticothérapie prédispose aux 

infections. Une méta-analyse de 71 études incluant plus de 2000 patients traités par 

corticothérapie orale a retrouvé un taux global de complications infectieuses plus élevées que 

chez les sujets sans corticothérapie, avec un risque relatif de 1,6 (163). Misk̈iewicz et al 

retrouvait sur une revue de la littérature de 402 patients, traités par Méthylprednisolone pour 

diverses pathologies, une prévalence des infections de 2,74% (107). Sur leur étude prospective 

répertoriant les effets indésirables des corticothérapies IV dans le cadre de l’orbitopathie de 
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Basedow, Riedl et al ont rapporté 7 évènements de types infectieux, sans description exacte 

de l’infection ou du traitement employé (113). Dans notre travail, deux patients ont présenté 

des complications infectieuses durant les bolus de Méthylprednisolone, tous les deux 

nécessitant une hospitalisation avec antibiothérapie IV.  

La surveillance d’une éventuelle infection est donc nécessaire durant toute la période de la 

corticothérapie, avec au minimum un examen clinique avant chaque bolus. 

L’utilisation de glucocorticoïdes peut mener à l’apparition de symptomatologie psychiatrique 

incluant insomnie, irritabilité, anxiété, hypomanie, labilité émotionnelle, dépression et dans 

les cas les plus sévères à des psychoses. Les effets indésirables psychiatriques sont dépendants 

de la dose et de la durée du traitement (164,165). A court terme, les patients rapportent le 

plus souvent une euphorie, tandis que les patients avec une corticothérapie au long cours sont 

plus susceptibles de développer une symptomatologie dépressive (166). L’arrêt d’une 

corticothérapie au long cours peut aussi entrainer un risque de décompensation 

psychiatrique, plutôt sur le versant dépressif (167).  

Sur les questionnaires de qualité de vie (36-Item Short-Form Health Survey (168)) des patients 

présentant une OB, la moyenne était 8% à 36% plus basse qu’une population saine (169). Par 

rapport à la population générale, le risque de suicide est majoré chez les patients avec une 

maladie de Basedow, le risque étant considérablement majoré chez les patients présentant 

une OB avec un HR à 2,73, après ajustement de la morbidité somatique et psychiatrique 

préexistante (170). Dans une étude comparant l’efficacité et la sécurité de trois doses 

cumulées différentes de méthylprednisolone pour l’OB, Bartalena et al ont rapporté 4 patients 

présentant un évènements indésirables psychiatriques, dont 3 dépressions majeures (2 dans 
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le groupe haute dose à 7,47g et 1 dans le groupe moyenne dose à 4,98g) et une psychose dans 

le groupe haute dose (98).  

Aucun événement d’ordre psychiatrique a été recensé dans notre étude durant la 

corticothérapie et jusqu’à 12 mois après l’arrêt des bolus.  Considérant le risque psychiatrique 

de la maladie de basedow en elle-même, exacerbé lors de la présence d’une orbitopathie et 

d’une corticothérapie IV, l’absence d’évènement psychiatrique pourrait être lié à un biais de 

recensement. Les manifestations psychiatriques des corticoïdes, bien que connues, sont peu 

spécifiques et d'intensité variables pouvant aller d’une labilité émotionnelle à de véritables 

troubles dépressifs. Le diagnostic psychiatrique reste une donnée difficile à évaluer. Il est 

possible que tant le médecin que le patient aient pu mettre en cause d'autres éléments 

(facteurs de stress, événements de vie) pour expliquer des symptômes psychologiques. Il est 

tout aussi possible que le patient ne les rapporte pas, ou que le médecin somaticien ne 

remarque pas toujours les changements d'humeur. L'aveu de symptômes psychiatriques reste 

chargé de préjugés et c'est encore un facteur ayant pu participer à une sous-estimation des 

complications psychiatriques dans notre travail. 

Avant une corticothérapie, il conviendra donc d’identifier les patients à risque d’évènement 

psychiatrique notamment ceux présentant des antécédents personnels ou familiaux de 

pathologie psychiatrique, et de référer le patient pour une évaluation psychiatrique si 

nécessaire. L’utilisation de questionnaire de qualité de vie, notamment le Go-QOL spécifique 

à l’OB, durant la corticothérapie et le suivi pourrait permettre d’aider le clinicien à dépister les 

complications psychiatriques. 

Bien que l’OB induise une augmentation de la pression oculaire (171), le risque de développer 

un glaucome n’est pas clairement élucidé. Certaines études affirment qu’il n’y pas de surrisque 
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de développer un glaucome lors d’une orbitopathie de basedow (172–174) et d’autres études 

affirment le contraire (175). Le risque de développer un glaucome parait cependant plus élevé 

chez les patients sous corticothérapie, notamment lors d’une administration locale oculaire 

(176,177). Peu d’études ont rapporté une association entre la corticothérapie IV dans l’OB et 

le risque de glaucome secondaire. Dans d’autres pathologies comme la sclérose en plaque où 

une corticothérapie IV peut être indiquée, Acar et al ont démontré une augmentation de la 

pression intra-oculaire significative durant et jusqu’à 1 mois après les bolus, mais aucun 

patient n’a développé un glaucome (178).  

Dans notre cohorte, aucun patient a développé un glaucome durant et jusqu’à 12 mois de la 

corticothérapie. Il convient néanmoins de référer les patients à risque, ceux avec un 

antécédent personnel ou familial de glaucome ou une myopie, de développer un glaucome en 

consultation chez un ophtalmologue. 

Biologiquement, le dosage des anticorps anti-récepteur de la TSH est significativement 

inférieur après les bolus et à 12 mois des bolus comme décrit dans la littérature (91). Il est 

cependant décrit chez Kubota et al une majoration des taux circulants d’anticorps anti-

récepteur de la TSH entre le 12ème et le 24ème mois, témoignant de l’effet temporaire de la 

corticothérapie IV.  

La mortalité des bolus de méthylprednisolone est secondaire à des évènements 

cardiovasculaires, thrombo-emboliques et hépatiques. Dans la littérature, ces incidents se 

sont produits à chaque fois pour des doses cumulées supérieures à 8g ou des doses 

ponctuelles supérieures à 0,5g administrées sur des jours consécutifs. Dans notre étude, 

aucun évènement mortel n’a été recensé. 
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De par la nature rétrospective de notre étude, il existe inexorablement des biais. Un biais de 

suivi est constaté, en effet, les suivis des patients ont différé selon le médecin en charge. Par 

exemple, tous les patients n’ont pas bénéficié d’un test au synacthène après les bolus pour 

l’évaluation d’une insuffisance corticotrope post-corticothérapie. Un biais d’information est 

également observé : les évènements indésirables étant enregistrés dans le dossier par le 

médecin en charge du patient, il est possible que certains évènements mineurs, 

potentiellement en lien avec la corticothérapie, n’aient pas été notifiés dans le dossier. La 

perte de donnée à long terme peut s’expliquer également par la perte de vue des patients, 

préférant poursuivre leur suivi en ambulatoire à la suite de la corticothérapie faite en 

hospitalisation. Un biais de sélection semble évident, puisque que la totalité de nos patients 

proviennent du CHRU de Strasbourg, limitant l’extrapolation des résultats à la population 

générale. De plus il s’agit d’une étude d’effectif modeste où la récupération des données 

clinico-biologiques, notamment à 12 mois, n’a pas toujours été possible.  
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V- Conclusion 
 

La corticothérapie IV par bolus de méthylprednisolone dans l’orbitopathie basedowienne est 

une thérapeutique efficace mais pouvant être responsable d’effets secondaires 

potentiellement mortels. Quand bien même les évènements indésirables sont plus fréquents 

avec des doses élevées de corticothérapie IV (dose cumulée > 8g, ou bolus rapproché > 0,75 

g), la dose cumulée recommandée par le protocole EUGOGO à 4,5g n’est pas exempt d’effets 

indésirables. Une sélection appropriée des patients et un monitorage durant le traitement 

sont nécessaires pour prévenir et traiter l’apparition de ces complications.  

Dans notre travail rétrospectif incluant 44 patients, le taux de morbidité global des bolus de 

méthylprednisolone IV (protocole EUGOGO) dans le cadre d’une OB est de 34,1%, dont 27,3% 

durant la période des bolus et 6,8% durant le suivi jusqu’à 12 mois, avec un taux 

d’hospitalisation de 13,6% et une mortalité à 0%. Les complications les plus fréquentes étaient 

l’apparition d’un diabète cortico-induit (15,9%), une infection (4,6%) ou encore un syndrome 

coronarien aigue (2,3%).  

L’apparition d’un diabète cortico-induit transitoire s’exprime dans la cohorte par une 

augmentation de la glycémie veineuse à jeun (+ 0,02 g/l) et de l’HbA1C (+0,14%) à court terme 

mais également de l’HbA1C (+0,22%) à long terme malgré un nombre de données manquantes 

important. La mise en place d’un régime pauvre en sucre rapide et la surveillance de la 

glycémie veineuse à court et long terme sont justifiées pour dépister et minimiser le risque de 

diabète cortico-induit. Devant les mécanismes impliqués et le bénéfice/risque, en cas de 

découverte d’un diabète, un traitement par biguanide en première intention est justifié.  

L’apparition d’une infection sévère chez 4,6% de nos patients avec nécessité d’hospitalisation 

justifie une surveillance clinique, devant le risque d’infection secondaire à l’effet 
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immunosuppresseur des glucocorticoïdes ou secondaire à la voie d’administration du 

traitement. En pré thérapeutique, il parait justifié de rechercher une tuberculose latente chez 

les patients présentant un antécédent de tuberculose ou des facteurs de risque, à l’aide d’une 

intradermoréaction à la tuberculine (IDR) ou un Interferon Gamma Release Assay (IGRA) (179). 

Les deux complications les plus redoutées et les plus décrites dans la littérature sont l’atteinte 

cardiovasculaire et l’atteinte hépatique.  

Une complication cardiovasculaire (syndrome coronarien aigue, trouble du rythme, 

décompensation cardiaque, déséquilibre d’une HTA préexistante) a été retrouvée dans 9% 

des cas dans notre cohorte (n=4/44) après la réalisation du protocole EUGOGO. Cette 

observation justifie en pré thérapeutique une évaluation de l’ensemble des facteurs de risque 

cardio-vasculaire et leurs équilibres avant de débuter le traitement. La réalisation d’un ECG de 

référence systématique en pré thérapeutique nous semble souhaitable. En fonction du terrain 

(âge, facteurs de risque cardiovasculaire), une échocardiographie transthoracique pré 

thérapeutique pourrait être justifiée. Dans tous les cas, la mise en place d’un régime pauvre 

en sel n’est pas consensuelle en l’absence d’antécédent cardio-rénale. Une surveillance 

systématique de la tension artérielle est recommandée.  Outre le déséquilibre glycémique, 

l’impact chez des patients à haut risque cardiovasculaire de l’augmentation des triglycérides 

associée à une diminution du HDLc comme observée dans les suites de l’administration de 

méthylprednisolone est difficile à déterminer. Au vu de nos résultats concernant l’EAL, nous 

ne pouvons faire de recommandation spécifique aux patients traités par méthylprednisolone.  

L’application des recommandations de dépistage d’une dyslipidémie de la population 

générale (selon les facteurs de risque cardiovasculaire) nous paraît adaptée.  
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Au niveau hépatique, des défaillances hépatiques avec nécessité de greffe hépatique ont pu 

être décrites dans la littérature, justifiant l’application des recommandations EUGOGO de 

dose cumulée de 4,5g avec la recommandation de ne pas dépasser 8g. L’application de ces 

recommandations explique l’absence d’insuffisance hépatocellulaire dans notre cohorte. En 

revanche, pour des doses cumulées inférieures à 8g, il existe un risque d’hépatite aigue auto-

immune ou de réactivation d’hépatite virale. Un bilan hépatique complet comprenant la 

recherche des hépatites virales B et C est recommandé par l’EUGOGO. En effet la société 

américaine de gastro-entérologie estime que le risque de réactivation d’une hépatite B en cas 

d’antigène HBs positif et anticorps anti HBc positif est supérieur à 10% pour des doses de 

prednisone ou équivalent > 20 mg par jour pendant plus de 4 semaines (180). Le dépistage 

des hépatites auto-immunes (anticorps anti-muscle lisse, ANA et LMK-1), notamment dans 

cette population ayant un terrain auto-immun, est recommandé par certains auteurs mais ne 

fait pas consensus. Une échographie hépatique a également pu être recommandée par 

certains auteurs, pour le dépistage de la stéatose hépatique. 

Dans notre travail, comme dans d’autres études, nous avons réalisé un test au synacthène qui 

ne retrouve pas d’insuffisance corticotrope après la réalisation de la corticothérapie IV. Il ne 

semble pas indiqué de rechercher systématiquement cette complication. Un dépistage 

clinique semble plus adapté.   

Deux points semblent avoir été négligés dans notre prise en charge : la complication osseuse 

et psychologique.  

Une supplémentation vitamino-calcique est justifiée et doit être systématique, surtout au vu 

des données épidémiologiques dans notre région retrouvant une carence en vitamine D chez 

plus de 85% des cas.  
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Enfin, les données de la littérature décrivent un risque de suicide 2,7 fois plus fréquent chez 

les patients avec une orbitopathie basedowienne, justifiant la mise en place d’une évaluation 

systématique de la qualité de vie (Go-QOL) et d’un syndrome dépressif (questionnaire HADS, 

PHQ9) avant et durant le suivi des patients traités.  

Il n’existe pas à ce jour de consensus concernant la prévention du risque thrombo-embolique 

pendant la période des bolus.  

Sept pourcents de nos patients ont présenté des complications après la réalisation de bolus 

de glucocorticoïde. Peu d’études ont été réalisées concernant les complications à long terme 

d’une corticothérapie IV, il n’existe à ce jour pas de recommandation officielle du suivi après 

la période de perfusions. On ne peut cependant ignorer l’impact à long terme d’une 

corticothérapie IV sur la morbi-mortalité des patients traités. 
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VI- Annexes 
 

Figure 1 : Score d’activité clinique CAS de l’OB 
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Figure 2 : Evaluation de la sévérité de l’OB selon EUGOGO 
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Figure 3 : Classification NOSPECS de la gravité de l’OB 
 

 
 

a = 1, b = 2 et c = 3 points.  
 
Au total des points : 
< 3 points : OB légère 
3 à 5 points : OB modérée 
> 5 points : OB sévère 
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Figure 4 : Questionnaire Go_QOL 
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Tableau 1 : Caractéristiques cliniques de la population.  
 

  Moyenne Médiane 
Ecart - 
type 

Min - Max N(1) (%) 

Âge  54,6 54 14,34 28 - 85  

Sexe ratio H/F      0,57 

IMC (2)  26,1 24,4 7,03 
18,7 - 
56,1 

 

Traitement 
ATS     36 (81,9%) 

ATS + Levothyrox     22 (50%) 
TRAK (3)  21,7 12 40,82 1,7 - 250 41 (93,2%) (4) 

Orbitopathie 
Diplopie     41 (93,2%) 

Baisse acuité visuelle     26 (59%) 
Score CAS 3,4 3,5 1,56 1 - 6 31 (70,4) (5) 

Corticoïde 
Durée, semaines 9,8 11 4,1 2 - 18  

Dose cumulée, g 4,79 4,5 1,53 1,5 - 8,5  

Radiothérapie 
Nombre     26 (59,1%) 
Durée, j 9,6 10 0,8 8 - 10  

Dose cumulée, gray 16,2 20 7,07 2,4 - 20  

Tabagisme 
Actif     28 (64%) 

Paquet-année 24,6 20 19,19 5 - 80  

Antécédent 

Hypertension artérielle     18 (40,9%) 
Diabète     3 (6,8%) 

Dyslipidémie     3 (6,8%) 
Hépatite virale     2 (4,5%) 

Maladie thrombo-embolique 
veineuse 

    1 (2,3%) 

Syndrome coronarien aigue     1 (2,3%) 
Ostéoporose     2 (4,5%) 

Insuffisance rénale chronique     2 (4,5%) 
Psychiatrique     1 (2,3%) 

Insuffisance hépatique     0 (0%) 
Accident vasculaire cérébrale     0 (0%) 

 

(1) Effectif sur le total de 44 patients 
(2) Indice de masse corporel en kg/m² 
(3) Anticorps anti-récepteur de la TSH en Ui/L 
(4) Pourcentage de TRAK positif 
(5) Pourcentage de CAS supérieur à 3 
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Tableau 2 : Complications durant et jusqu’à un an des bolus de corticoïdes IV. 
 

 

(1) Pour un total de 44 patients 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 Nb d'évènement (%) Hospitalisation 
Durant 

les bolus 

Après 

les 

bolus 

Diabète cortico-induit 7 (15,9%) 1 / 7 7 / 7 0 

Infection 2 (4,54%) 2 / 2 2 / 2 0 

Syndrome coronarien aigue 1 (2,27%) 1 0 1 

Déséquilibre d'une hypertension artérielle 1 (2,27%) 0 1 0 

Trouble du rythme cardiaque 1 (2,27%) 1 0 1 

Décompensation cardiaque 1 (2,27%) 1 0 1 

Insuffisance rénale aigue 1 (2,27%) 0 1 0 

Hépatite virale 1 (2,27%) 0 1 0 

Maladie thrombo-embolique veineuse 0 (0%) 0 0 0 

Accident vasculaire-cérébral 0 (0%) 0 0 0 

Trouble psychiatrique 0 (0%) 0 0 0 

Insuffisance hépatocellulaire aigue 0 (0%) 0 0 0 

Fracture osseuse 0 (0%) 0 0 0 

Glaucome 0 (0%) 0 0 0 

Décès 0 (0%) 0 0 0 

Total (1) 15 (34,1%) 6 (13,6%) 
12 

(27,3%) 
3 

(6,8%) 
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Tableau 3 : Comparaison des données clinico-biologiques avant et durant le suivi post bolus 

immédiat de méthylprednisolone 

 

 

(1) Recueil des données en moyenne à 2,42±1,03 mois après le début des bolus (médiane à 
2,75 mois) 

(2) Nombre de données collectées sur 44 patients 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Pré-bolus Post-bolus (1) P-value 

 Moyenne Médiane 
Ecart-
type 

N (2) Moyenne Médiane 
Ecart-
type 

N 

(2) 
 

DFG, ml/min 90,8 90 14,6 43 90,1 90 17,32 38 0,31 

Calcémie, mmol/L 2,32 2,29 0,11 37 2,28 2,28 0,08 22 0,064 

Triglycéride, g/L 0,89 0,86 0,51 27 1,27 1,22 0,6 17 0,08 

LDL-C, g/L 1,08 1,01 0,3 26 1,17 1,23 0,32 17 0,14 

HDL-C, g/L 0,67 0,60 0,21 27 0,61 0,6 0,15 17 0,0003 

Glycémie à jeun, g/L 0,95 0,93 0,19 43 0,97 0,94 0,16 32 0,0204 

HBA1c, % 5,9 5,5 0,9 28 6,04 5,9 0,52 18 0,0046 

Cortisol, µg/L 142,1 148 46,1 16 157,3 144,5 64,15 10 0,719 

TSH, mUi/L 3,62 1,37 7,94 43 2,13 1,5 2,09 37 0,116 

T4L, ng/L 13,5 11,6 9,32 42 13,6 13,6 3,04 35 0,23 

TRAK, Ui/L 18,1 7,8 42,5 36 6,59 3,9 6,07 24 0,0007 

Bilirubine totale, µmol/L 11,02 8,7 5,23 23 10,4 9,3 4,1 16 0,68 

TGO, U/L 19,56 19 7,31 39 22,6 15 34,5 35 0,001 

TGP, U/L 27,4 23 14,49 40 37,1 23 47,7 35 0,002 

PAL, U/L 91,1 92,5 33,23 36 82,3 82 26,1 33 0,001 

Gamma GT, U/L 34,08 24 26,55 36 62,9 25 113 32 0,0032 

Albumine, g/L 42,6 42 3,8 29 42,13 42,5 2,95 16 0,34 

IMC, kg/m² 26,21 24,4 7,03 38 26,52 24,7 6 17 0,32 
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Tableau 4 : Comparaison des données biologiques avant et 12 mois après les bolus de 

Méthylprednisolone  

 

(1) Nombre de données collectées sur 44 patients 

(2) Non disponible   

 Pre-bolus 12 mois post bolus P-value 

 Moyenne Médiane 
Ecart-
type 

N(1) Moyenne Médiane 
Ecart-
type 

N(1)  

DFG, ml/min 90,8 90 14,6 43 83,3 79,5 15,5 14 0,03 

Calcémie, mmol/L 2,32 2,29 0,11 37 2,34 2,29 0,11 11 0,25 

Triglycéride, g/L 0,89 0,86 0,51 27 1,01 0,94 0,37 10 0,0212 

LDL-C, g/L 1,08 1,01 0,3 26 1,34 1,4 0,31 10 0,679 

HDL-C, g/L 0,67 0,60 0,21 27 0,69 0,65 0,25 10 0,108 

Glycémie, g/L 0,95 0,93 0,19 43 0,96 0,91 0,18 13 0,0192 

HBA1c, % 5,9 5,5 0,9 28 6,12 6,3 0,46 7 0,0013 

Cortisol, µg/L 142,1 148 46,1 16    0 N/A(2) 

TSH, mUi/L 3,62 1,37 7,94 43 3,24 2,5 3,23 27 0,931 

T4L, ng/L 13,5 11,6 9,32 42 12,8 13,38 3,7 23 0,6275 

TRAk, Ui/L 18,1 7,8 42,5 36 5,68 5,5 3,99 21 0,0004 

Bilirubine totale, 
µmol/L 

11,02 8,7 5,23 23 11,88 6,8 9,92 5 N/A 

TGO, U/L 19,56 19 7,31 39 21,84 22 6,7 19 0,1899 

TGP, U/L 27,4 23 14,49 40 21,37 18 13,04 19 0,1022 

PAL, U/L 91,1 92,5 33,23 36 77,76 77 15,09 17 0,4982 

Gamma GT, U/L 34,08 24 26,55 36 24,37 21,5 15,7 16 0,0371 

Albumine, g/L 42,6 42 3,8 29 43,44 44 2,11 5 N/A 
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Figure 5 : Taux de cortisol sanguin à 0min et à 60min de l’injection de Synacthène sur 14 

patients. 

 

 

T0min : Moyenne = 126,4µg/L±47,2 (erreur standard). Médiane = 125µg/L 

T60min : Moyenne = 228,7µg/L±56,9 (erreur standard). Médiane = 214µg/L 

Délai de réalisation du test au synacthène : Moyenne = 1,1±0,43 (erreur standard) mois. 
Médiane à 1 mois. 
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