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Résumé

Introduction : L’hyperthyroidie est la dysfonction thyroidienne la plus fréquemment
symptomatique et diagnostiquée. Son étiologie la plus fréquente chez 'adulte est la ma-
ladie de Basedow. Dans sa pratique le médecin se concentre sur les variables spécifiques
& la maladie qui sont liées & une augmentation de la mortalité chez les patients. D’autres
variables, comme la perte de poids accompagnant la maladie et le risque de reprise de ce
poids suite au traitement, semblent peu prises en compte. Ce travail est une étude rétros-
pective portant sur 31 patients hyperthyroidiens suivis ambulatoirement dans le service
d’endocrinologie, diabétologie et métabolisme (EDM) du centre hospitalier universitaire
vaudois (CHUV) durant 18 & 24 mois.

Objectifs : Déterminer la variation de poids chez ces patients, la relation qui existe
entre I’évolution des résultats des examens de laboratoire et la variation de poids, évaluer
les facteurs de risque pour une prise pondérale excessive suite au traitement et comparer
la variation de poids en fonction du poids de forme.

Limites : Le caractére rétrospectif de 1’étude, le petit nombre de patients inclus le
fait que les statistiques n’ont pas été réalisées par un statisticien expérimenté limitent
I'interprétation des résultats.

Reésultats et discussion : Il existe une perte de poids accompagnant un épisode inau-
gural dans 71% des cas. Les patients ont tendance a prendre du poids suite au traitement
(médiane : + 7.3 kg). Le poids pris consiste en une compensation du poids perdu avant
le diagnostic, avec un surplus de reprise pondérale (médiane : + 0.150 kg). Le poids de
forme manque dans 41.9% des cas. Aprés 18 a 24 mois de suivi, la catégorie d’'IMC dans
laquelle les patients se trouvent correspond dans 73.3% des cas a la catégorie d’'IMC de
forme. Ni le sexe ni I’age influencent la variation pondérale initiale (sexe : p=0.429; age :
p=0.241). L’'importance de la perturbation des concentrations hormonales n’influe pas
sur 'importance de la perte pondérale au diagnostic (TSH : R?=0.001 ; T4l : R?=0.0037).
Les patients avec 6 symptomes et plus présents au moment du diagnostic ont tendance a
avoir une T4 libre plus élevée (médiane : 51.26 pmol/1) que ceux qui ont moins de 6 symp-
tomes (médiane : 40.00 pmol/1). Des facteurs prédisposants & un surplus de reprise n’ont
pas pu étre déterminés, mais des tendances peuvent étre décrites. Une sur-correction ia-
trogéne de I’hyperthyroidie, avec un passage en hypothyroidie apres 18-24 mois de suivi
est possiblement liée & une reprise de poids nette élevée. La reprise de poids est moindre
si un suivi diététique a eu lieu (médiane : 0 kg versus 1.8 kg sans suivi diététique).

Mots-clés : thyroide, hyperthyroidie, Basedow, poids, surpoids
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Introduction

L’hyperthyroidie est la dysfonction thyroidienne la plus fréquemment symptomatique
et diagnostiquée. La prévalence de cette affection est estimée & 0.2% chez "homme et va
jusqu’a 3.9% chez la femme [1]. Les étiologies de cette maladie sont multiples, la plus
fréquente chez 'adulte étant la maladie de Basedow [1|. Les patients souffrant d’hy-
perthyroidie se plaignent le plus souvent de nervosité, de transpiration abondante et
d’intolérance a la chaleur, de palpitations, de fatigue, de modification de I'appétit et du
poids, de difficultés respiratoires et de problémes oculaires. Les signes cliniques incluent
la tachycardie, la présence d’un goitre, un tremblement, une ophtalmopathie et parfois
la fibrillation auriculaire [2|[3|[4]. Les causes les plus fréquentes de mortalité chez ces
patients sont les conséquences cardiovasculaires de la maladie [5].

Les études effectuées sur ’hyperthyroidie ont utilisé des protocoles listant précisément
chacun des symptomes et signes & rechercher qui permettent une vision exhaustive de la
présentation de la maladie pour un patient donné. Dans la pratique médicale quotidienne,
les choses semblent différentes. Le médecin se concentre sur 1’étiologie de I’hyperthyroidie,
son traitement et la surveillance de variables spécifiques qui sont liées & une augmenta-
tion de la mortalité chez ces patients. Il apparait clairement & la lecture des manuels
d’endocrinologie que d’autres variables, comme la perte de poids accompagnant la ma-
ladie et le risque de reprise de ce poids suite au traitement, soient peu prises en compte
et peu abordées avec le patient [6]. Elles interviennent dans la consultation uniquement
au moment ol ce dernier s’en plaint.

Ce travail porte sur I’étude rétrospective de la variation de poids chez des patients
hyperthyroidiens suivis ambulatoirement durant 18 a 24 mois et sur la relation qui existe
entre I’évolution des résultats des examens de laboratoire de la maladie et cette variation
de poids. S’il existe un groupe de patients dont la prise pondérale aprés 18 a 24 mois
dépasse la perte initiale, une comparaison des groupes serait intéressante. Elle pourrait
aboutir & ’esquisse d’une liste de facteurs présents chez certains patients hyperthyroi-
diens les mettant & risque pour une prise pondérale excessive suite au traitement. Ceci
permettrait de proposer une prise en charge différente de ces patients dans un but de
prévention d’une reprise pondérale excessive.

Si assez d’informations ont été reportées dans les dossiers, une évaluation de la va-
riation de poids non seulement en fonction du poids en début de maladie, mais aussi en
fonction du poids de forme pourra étre effectuée.

Finalement, ’analyse des données présentes dans les dossiers pourrait permettre



d’évaluer la place que prend la variation pondérale lors du diagnostic d’hyperthyroi-
die et I'attitude du médecin face a ceci. Le médecin s’intéresse-t-il & ’histoire pondérale
précédant Papparition de la maladie 7 Parle-t-il des répercussions que le traitement de
I’hyperthyroidie peut avoir sur le poids ? Suivant les réponses a ces questions, une modi-
fication de I'anamnése et de la facon d’informer les patients pourrait étre proposée.



Méthode

2.1 Définitions

En préliminaire, il est important de définir certaines expressions utilisées par la suite.
L’analyse de la variation pondérale se fera notamment en comparant I'indice de masse
corporelle (IMC) des patients. Les catégories citées dans ce document correspondent
aux catégories proposées par I’Organisation Mondiale pour la Santé (OMS) [7]. Un IMC
est considéré normal s’il se situe entre 18.50 et 24.99 kg/m?. En présence d’'un IMC en
dessous de 18.50 kg/m? on parle de maigreur ou de sous-poids, de 25.00 & 29.99 kg/m?
de surpoids et au-dessus de 30 kg/m? on parle d’obésité (catégorie qui se divise encore
en 3 sous-classes selon 'ampleur de 'obésité).

Les normes des laboratoires du Centre Hospitalier Universitaire Vaudois (CHUV)
ont été utilisées pour définir les concentrations hormonales pathologiques. Les valeurs
sériques de thyréotropine (TSH) considérées comme normales vont de 0.2 & 3.5 mU/1 et
celle de tétraiodothyronine libre (T41) vont de 8 & 22 pmol/l.

Une hyperthyroidie se définit par une TSH inférieure a 0.2 mU /1 associée & une T4l
supérieure a 22 pmol/l. Si la T4l est dans la norme et la TSH inférieure a 0.2mU/1 on
parlera d’hyperthyroidie infraclinique.

Une hypothyroidie se définit par une TSH supérieure & 3.5 mU/1 associée a une T4l
inférieure a 8 pmol /1. L’hypothyroidie infraclinique est définie par une TSH supérieure a
3.5 mU/] avec une T4l dans les normes.

La maladie de Basedow est définie par la présence d’une hyperthyroidie accompa-
gnée d’une ophtalmopathie, d’un goitre diffus ou d’une dermatopathie et par la présence
d’anticorps anti-péroxydases dans le serum [8].

Il existe différents types de traitement contre I’hyperthyroidie. Dans ce document
le mot traitement se rapporte au traitement médicamenteux qui correspond soit a du
carbimazole ou & du propythiouracile si le premier n’est pas supporté. Les deux sont des
molécules thyréostatiques dont I'effet principal est I'inhibition de la péroxydase thyroi-
dienne [9].

2.2 Population incluse

Pour ce travail, les dossiers de patients présentant un épisode inaugural d’hyperthy-
roidie sur probable maladie de Basedow et examinés consécutivement entre le 1°* janvier



2004 et le 31 décembre 2007 & la consultation ambulatoire du service d’endocrinologie,
diabétologie et métabolisme (EDM) du CHUV ont été utilisés. Le droit & consulter les
dossiers a été obtenu aupres de la Commission Cantonale (VD) d’éthique de la recherche
sur I’étre humain. Les patients inclus sont des hommes et des femmes agés de 18 a 80
ans. Ils sont venus consulter d’eux-mémes ou ont été envoyés par leur médecin traitant,
un médecin d’une autre spécialité que ’endocrinologie ou par un médecin des urgences.
Ils ont été vus la premiére fois a la consultation d’EDM par un médecin assistant et par
un médecin cadre, et par la suite principalement par un médecin assistant supervisé par
un supérieur. Suite & cette consultation, un diagnostic d’hyperthyroidie est posé et les
patients inclus ont, pour cette problématique, un suivi documenté de 18 & 24 mois au mi-
nimum. Des patients ayant été suivis 18 a 24 mois a la consultation ambulatoire d’EDM,
n’ont été inclus a cette recherche que ceux ayant un suivi assez régulier pour permettre
une comparaison prenant en compte la temporalité. Ceci implique une premiére consul-
tation a laquelle s’ajoute au minimum quatre des cing consultations suivantes : entre
deux semaines et un mois plus tard, entre trois et quatre mois plus tard, entre six et neuf
mois plus tard, entre douze et quinze mois plus tard et entre dix-huit et vingt-quatre
mois plus tard. Aprés sélection selon les critéres susmentionnés, 31 dossiers ont pu étre
analysés au sein des 41 dossiers ayant été sélectionnés au préalable.

2.3 Analyse statistique

Les données d’intérét des dossiers ont été reportées sur un tableau dans le programme
Excel 2008 et analysées a I’aide du programme SPSS 18 (Statistical Package for the Social
Sciences) dont la licence a été obtenue au travers de I’Université de Lausanne.

Au vu du petit nombre de dossiers analysés, le test du chi carré n’a pas pu étre utilisé
pour la recherche d’association entre variables catégorielles. Les tests de Mann-Whitney
et de Kruskal-Wallis ont été utilisés pour déterminer les différences entre deux groupes
indépendants (Mann-Whitney) ou plus de deux groupes indépendants (Kruskal-Wallis)
au sujet d’une variable continue. La valeur asymptotique p<0.05 est considérée comme
significative. Des régressions linéaires ont été appliquées pour déterminer I’influence des
valeurs de laboratoire (T'SH et T4l) ou du nombre de symptomes sur la variation de poids
précédent le diagnostic ou sur la modification du poids aprés 18 & 24 mois de suivi.

Généralement, pour comparer les groupes, l'utilisation de la médiane a été préférée
a celle de la moyenne car dans ’analyse d’un petit collectif la présence d’une valeur
aberrante se répercute moins sur la médiane.

Quatre groupes d’age ont été déterminés avant I'analyse : 18 & 34 ans, 35 a 49 ans,
50 & 64 ans et 65 & 80 ans.



Résultats

Le collectif est composé de 8 hommes (25.8%) et de 23 femmes (74.2%). L’age varie
de 25 & 77 ans (moyenne = 42.10 £ 13.14 ans; médiane = 40.00 ans) avec 22 cas (71%)
agés de moins de 50 ans. Dans le groupe des plus de 50 ans on ne trouve qu'un homme.
Les patients sont majoritairement originaires de Suisse (35.5%) ou d’Europe (32.3%). Le
niveau d’éducation est difficile & évaluer car non clairement explicité dans 58.1% des cas.
La majorité est mariée (51.6%) (Tableau 3.1).

3.1 Symptomatologie générale et tests thyroidiens au diag-
nostic

Seize symptomes ont été recherchés, avec comme différence entre homme et femme le
remplacement du symptéme féminin "modification du cycle menstruel" par le symptéme
masculin "dysfonction érectile". (Tableau 3.3).

Les tests de Mann-Whitney et de Kruskal-Wallis appliqués respectivement a 1’age
et au sexe ne montrent pas de différences pour le nombre de symptomes présents (age
p=0.41; sexe p=0.65). (Tableau 3.2 et Tableau 3.3)

La médiane du nombre de symptdmes présents au diagnostic est de 5, la plage allant
de 0 & 11. Les symptomes sont a peu preés distribués de maniére équivalente entre hommes
et femmes. Les hommes présentent de maniére statistiquement significative plus souvent
des tremblements que les femmes (p=0.038). Un test de régression linéaire dans lequel
la variable indépendante est la TSH ou la T4l & la premiére consultation et la variable
dépendante le nombre de symptémes au diagnostic, ne montre pas d’évolution paralléle
de ces variables (R?=0.0046 avec la TSH ; R?=0.075 avec la T4l).

3.2 Traitements

Chaque patient a premiérement été traité contre son hyperthyroidie par du carbima-
zole. Par la suite le traitement a été modifié pour les patients souffrant d’effets secondaires
de ce médicament. A la place du carbimazole, du propythiouracile a été introduit. Ainsi,
a la consultation des 3 & 4 mois de suivi, 25 patients étaient sous carbimazole et 6 sous
propylthiouracile. Aprés un suivi de 18 4 24 mois, 16 patients étaient encore sous carbi-
magzole et 5 sous propylthiouracile.
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Tableau 3.3 — Symptomatologie selon le sexe des patients.

Sexe
Homme (n=8) Femme (n=23) Total (n=31)
Effectif % Effectif % Effectif %

Modification de l'appétit 1 12,5% 7 30,4% 8 25,8%
Modification du poids 5 62,5% 18 78,3% 23 74,2%
Hypersudation 3 37,5% 13 56,5% 16 51,6%
Palpitations 2 25,0% 13 56,5% 15 48,4%
Oedémes des membres 1 12,5% 4 17,4% 5 16,1%
inférieurs

Dyspnée 3 37,5% 6 26,1% 9 29,0%
Tremblements * 8 100,0% 13 56,5% 21 67,7%
Anxiété 1 12,5% 4 17,4% 5 16,1%
Trouble de la 0 ,0% 1 4,3% 1 3,2%
concentration

Fatigue 4 50,0% 11 47,8% 15 48,4%
Prurit 1 12,5% 3 13,0% 4 12,9%
Erythéme palmaire 1 12,5% 1 4,3% 2 6,4%
Géne/douleur dans le cou 1 12,5% 4 17,4% 5 16,1%
Dysphagie 1 12,5% 2 8,7% 3 9,7%
Symptémes oculaires 2 25,0% 8 34,8% 10 32,3%
Trouble du cycle 0 ,0% 7 30,4% 7 22,6%
menstruel

Dysfonction érectile 2 25,0% 0 ,0% 2 6,4%

* Seul symptome pour lequel il existe une différence statistiquement significative d'occurence
suivant le sexe (p=0.038)

3.3 Poids

Lors de leur premiére consultation a ’'EDM tous les patients ont été pesés. Dix-neuf
(61.3%) avaient un IMC normal (médiane=21.03 kg/m?), 8 (25.8%) étaient en surpoids
(médiane=27.27 kg/m?), 3 (9.7%) en sous-poids (médiane=16.35 kg/m?) et un patient
était obeése (30.65 kg/m?).

Des modifications du poids corporel ont été observées chez 23 patients (74.19%) dont
22 disent avoir perdu du poids (médiane= -9.00) et 1 en avoir pris (+2kg). 4 sujets n’ont
pas remarqué de changement de poids et cette donnée est absente pour les 4 restant.

Il ne semble pas y avoir de différence significative suivant le sexe (p= 0.429), 1'age
(p=0.241) ou 'IMC au diagnostic (p= 0.401) pour ce qui concerne la variation pondérale
précédant le diagnostic (Tableau 3.4).

En appliquant un test de régression linéaire dans lequel la variable indépendante est
la TSH ou la T4l & la premiére consultation et la variable dépendante est la variation de
poids observée avant le diagnostic, on ne trouve pas non plus de lien entre les variations de
ces constantes (R?=0.001 pour la TSH ; R?-0.0037 pour la T4l). En appliquant ce méme
test avec, comme variable indépendante la variation de poids observée avant le diagnostic,



Tableau 3.4 — Variation pondérale avant le diagnostic et variation pondérale nette aprés
18-24 mois de suivi suivant le sexe, I'age et les IMC précédant le diagnostic, au diagnostic
et aprés 18-24 mois de suivi.

Modification pondérale o o8 B e
précédant le diagnostic suivi

Médiane (kg) n M?ﬂiga)ne n

Sexe Homme -9,0 8 ,60 8
Femme -6,0 23 ,10 23

Classe d'age 18-34 ans -6,0 13 ,10 13
35-49 ans -10,0 9 ,00 9

50-64 ans -3,5 7 1,75 7

65-80 ans -13,0 2 3,30 2

IMC de forme Sous-poids -3,0 1 4,40 1
Normal -4,0 10 3,40 10

Surpoids -15,0 5 1,80 5

Obésite 1 -11,0 2 -4,15 2

Total -8,0 18 1,80 18

IMC au diagnostic Sous-poids -4,0 3 4,40 3
Normal -5,0 19 35 19

Surpoids -10,0 8 -2,05 8

Obésité 1 -5,0 1 5,90 1

Total -6,0 31 ,15 31

IMC apres '1 8—24 Normal -6,0 14 ,10 14
mois de suivi Surpoids 6,0 11 5,45 11
Obésite I -12,0 3 ,00 3

Total -6,0 28 ,15 28

et comme variable dépendante le nombre de symptoémes, on obtient un R?=0.031 ce qui
montre la encore une évolution indépendante des deux variables.

Suite a l'initiation du traitement, le poids médian repris a été de 7.30 kg aprés 18 & 24
mois de suivi. Une partie de ce poids compense la perte initiale et une partie représente
une prise de poids supplémentaire (nommée "variation pondérale nette aprés 18 a 24
mois de suivi" dans ce document). La variation pondérale nette médiane aprés 18 a 24
mois de suivi est 0.150 kg (pour une moyenne de 1.66 kg + 6.16 kg).

Des 22 patients ayant perdu du poids au diagnostic, 11 avaient un IMC normal au
diagnostic, 7 étaient en surpoids, 3 en sous-poids et un obése. La médiane de poids perdu
est de 9.00 kg. En appliquant le test de Kruskal-Wallis, on ne trouve pas de différence
significative de perte de poids d’un groupe a l'autre (p=0.274). Par contre, en appliquant
ce test chez ces mémes patients au sujet de la reprise nette de poids aprés 18 & 24 mois,
on obtient un p=0.092. Ce résultat reste non significatif mais peut quand-méme étre
intéressant a développer car il suggére que certains sous-groupes ont une tendance a se
démarquer. Il n’est pas possible d’analyser les sous-groupes "obéses" ou "en sous-poids"
au diagnostic car ils ne contiennent respectivement qu’un et trois cas. Les sous-groupes

10



FI1GURE 3.1 — Evolution de la reprise pondérale chez les patients ayant rapporté une perte
pondérale au moment du diagnostic.

IMC au
12,5+ diagnostic
— Obése
Surpoids
—Normal
— Sous-poids

Kilogrammes

avec des patients au poids normal ou en surpoids au diagnostic (11 et 7 cas) s’y prétent
mieux. Le sous-groupe de patients en surpoids a une perte médiane de 10.00 kg pour une
reprise nette médiane de -2.05 kg. Celui de patients au poids normal a une perte médiane
de 6.00 kg pour une reprise nette médiane de 0.350 kg (Figure 3.1).

3.4 Poids de forme

Le poids de forme est reporté dans le dossier de 18 patients (58.1%), 14 femmes et 4
hommes. Un patient (3.2%) avait un poids de forme correspondant a un sous-poids, 10
(32.3%) a un poids normal, 6 (16.1%) & un surpoids et 2 (6.5%) a de l'obésité ((Figure
3.2(a)). Un des patient obése reste en surpoids alors que le second redevient obése aprés
18 & 24 mois de suivi. Des six en surpoids de forme, 4 terminent aussi en surpoids, 1
obése, et pour le dernier la donnée manque. Des neuf patients au poids de forme normal,
5 ont un poids normal aprés 18 & 24 mois, 2 sont en surpoids et pour les deux restant les
données manquent. Le cas avec un poids de forme inférieur & la norme a atteint, aprés
18 & 24 mois, un poids normal (Figure 4.3). La catégorie d’IMC de forme des patients
correspond dans 73.3% des cas a la catégorie d’IMC aprés 18-24 mois de suivi.

Le poids de forme n’a pas été demandé & 13 patients dont 8 poids normaux au
diagnostic, 4 en surpoids et un obése.
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FIGURE 3.2 — Répartition des patients selon leur IMC :

(a) de forme (b) au diagnostic (c) aprés 18-24 mois de suivi
Y inconnu
[l Sous-poids 6,5% 3,2% 9.7% 9,7%
ENormal .
[ Surpoids 16,1%
W Obesité 1

35,5%
41,9%

45,2%

32,3%

9,7%

320, 61,3%

3.5 Tests thyroidiens aprés 18 & 24 mois de suivi

Une valeur de TSH inférieure a 0.2 mU/] est retrouvée chez 4 patients aprés 18
a 24 mois de suivi. Parmi eux, 2 sujets ont une concentration de T4 libre augmentée
(hyperthyroidie), 1 dans la norme (hyperthyroidie infraclinique) et le quatriéme & une
concentration de T4 libre basse. Le poids de fin de suivi de ces patients est uniquement
présent chez un sujet qui avait signalé une perte de 12 kilos au diagnostic en n’en a repris
que 7.2.

Une valeur de TSH supérieure 3.5 mU/l est retrouvée chez 4 patients aprés 18 a
24 mois de suivi. 3 d’entre eux ont une T4l dans la norme inférieure (hypothyroidie
infraclinique) et pour 1 sujet elle est augmentée (31 pmol/l). La médiane de kilos pris en
plus se situe & 0.15 kg chez ces patients. Elle se trouve & 0.6 kg chez les euthyroidiens. En
valeurs absolues, 3 (75%) des personnes ayant une TSH supérieure a 3.5 ont repris plus
de poids aprés 18 & 24 mois de suivi qu’elles n’en avaient perdu au moment du diagnostic.
C’est le cas de 11 (61.1%) des euthyroidiens.

3.6 Consultation diététique

Sept patients (22.58%) ont suivi une consultation diététique. Ceci ne consiste pas en
un suivi & long terme, mais en quelques consultations de conseils diététiques donnés par
une diététicienne spécialisée. Les caractéristiques des patients ayant recouru a ce service
étaient un sous-poids au diagnostic chez 1 patient, un poids normal chez 2 patients, un
surpoids chez 3 patients et une obésité chez un patient. La médiane de variation nette de
poids aprés 18-24 mois est de 0 kg chez les patients ayant bénéficié d’un suivi diététique,
ce qui est inférieur & la médiane du groupe n’ayant pas bénéficié de ce service (1.8 kg)
(Figure 3.3). Cette différence n’est néanmoins pas statistiquement significative.
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F1GURE 3.3 — Evolution du poids chez les patients ayant rapporté une perte pondérale
au moment du diagnostic suivant le suivi diététique.
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Analyse

4.1 Limites

Un premier biais de ce travail est 1ié au caractére rétrospectif de 'analyse et de ce fait,
a I’absence d’évaluation standardisée des patients. Un méme patient étant généralement
suivi par le méme médecin, il est vraisemblable que le poids ait été mesuré dans des
conditions similaires (habillé ou non, avec les chaussures ou non). I demeure néanmoins
la possibilité d’une certaine imprécision dans la mesure (le patient ne porte pas les mémes
chaussures, la consultation ne se passe pas au méme moment de la journée).

Un second biais réside dans le fait que la notion de poids de forme n’est pas clairement
définie et ne peut étre vérifiée. Certains patients ont probablement donné comme poids
de forme un poids qu’ils considérent comme idéal et qu’ils ont eu par la passé, mais qui
n’est pas celui qu’ils avaient avant ’apparition des symptomes d’hyperthyroidie.

Un troisiéme biais est que, du fait qu’aucune liste de symptomes n’était a disposition
des médecins lors du premier entretien, 'anamnése est plus aléatoire et donc plus dé-
pendante du médecin, du patient et de leur relation. De ce fait il est probable que pour
certains patients, la liste de symptémes obtenue ne soit pas exhaustive.

Finalement, les statistiques de ce travail n’ont pas été effectuées par un statisticien
expérimenté, il n’est donc pas exclu que des erreurs de test aient été effectuées.

4.2 Discussion

Les résultats de ce travail se répartissent en deux volets, un volet quantitatif et un
volet qualitatif. Le volet quantitatif concerne les résultats statistiques décrits précédem-
ment. Il est limité par le fait que les résultats obtenus ne sont, & une exception pres, pas
statistiquement significatifs mais montrent uniquement des tendances. Ceci est notam-
ment lié & un nombre de dossiers insuffisant et au caractére rétrospectif de cette recherche.
Le volet qualitatif concerne les réalités de la médecine ambulatoire, il est extrapolé des
résultats obtenus et de 'observation du travail des médecins du service ’EDM durant
un stage d’un mois effectué dans le service et permet d’émettre des propositions pour
améliorer la prise en charge des patients hyperthyroidiens sur le plan pondéral. A partir
des résultats obtenus et des problémes encourus au cours de cette recherche, une esquisse
de protocole peut étre effectué. Ce dernier pourrait étre utile si une recherche prospec-
tive sur ce sujet devait étre entreprise dans le service d’Endocrinologie, Diabétologie et

14



Métabolisme du CHUV.

Le collectif est composé pour un quart d’hommes et pour trois-quarts de femmes.
La majorité des patients sont agés de moins de cinquante ans, ce qui correspond au pic
d’incidence de la maladie retrouvé dans une partie de la littérature [1] [10].

Les symptomes les plus rapportés sont la variation de poids (74.2%), le tremblement
(67.7%) et I'hypersudation (51.6%) (Tableau 3.2 et Tableau 3.3). La question de savoir
si ces symptomes sont vraiment plus souvent présents que d’autres symptémes se pose.
En effet, dans les notes des médecins ’absence de ces symptomes chez les patients est
souvent mentionnée alors que d’autres symptémes ne sont généralement évoqués que si
présents. Ceci sous-entend que le médecin questionne moins souvent le patient au sujet
de certains symptomes. Néanmoins, I’étude de de Boelaert et al [11] effectuée sur une
cohorte de 3049 patients qui ont tous été interrogés a partir d’'un questionnaire type,
semble montrer que la modification de poids (et plus précisément la perte de poids),
I'intolérance & la chaleur et le tremor sont effectivement plus prévalents que d’autres
symptoémes. Cette étude a aussi mis en évidence le fait que, chez les personnes agées de
plus de 61 ans, I’hyperthyroidie serait plus souvent accompagnée de peu de symptomes.
Ceci n’a pas pu étre mis en évidence dans ce travail puisqu’il n’y a que 2 patients plus
agés que 61 ans.

Les valeurs laboratoires de TSH et de T4 libre au moment du diagnostic n’influencent
significativement ni le nombre de symptomes ni I'importance de la variation de poids
existant avant le diagnostic. Néanmoins, on remarque que chez les patients se présentant
avec moins de 6 symptomes, la T4 libre est plus basse (médiane : 40.00 pmol/l) que chez
ceux présentant 6 symptéomes ou plus (médiane : 51.26 pmol/1) (Figure 4.1 (a)).

De méme, la T4 libre est plus basse chez 3 des quatre patients qui disent n’avoir pas
remarqué de modification de leur poids (médiane = 29.00 pmol/l contre 46.00 pmol/l
chez les patients ayant annoncé une perte de poids). La valeur de T4 libre du quatriéme
patient est inconnue. Cette tendance indique que la concentration de T4 libre au moment
du diagnostic pourrait potentiellement influencer la présentation initiale de la maladie
(Figure 4.1 (b)).

La compensation de la prise ou de la perte pondérale notée au diagnostic tend & se
faire aprés 6 4 9 mois de traitement. Ceci semble correspondre au temps qu’il faut pour
une correction de la TSH chez plus de 50% du collectif alors que la T4l est corrigée chez
50% du collectif aprés 2 semaines a un mois de traitement seulement (Figure 4.2).

En général, les modifications pondérales qui suivent la correction des tests thyroidiens
ne sont pas uniquement compensatoires des modifications pondérales notées au moment
du diagnostique, mais il existe une prise pondérale supplémentaire. D’ailleurs les 4 pa-
tients qui n’avaient pas de symptomatologie liée au poids ont, dés le début du traitement,
pris du poids (médiane de 2.6 kg pris aprés 2 semaines a 1 mois de traitement). Peut-étre
avaient-ils jusqu’ici réussi & compenser par des modifications alimentaires I’augmentation
métabolique liée & 'hyperthyroidie et de ce fait, une fois le traitement initié et 'acti-
vité métabolique redevenue normale, ’absence de reprise d’une alimentation habituelle
aurait causé une prise de poids. Une augmentation de ’appétit fait partie de la sympto-
matologie de I'hyperthyroidie [8] et pourrait expliquer la prise de poids concomitante a
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FIGURE 4.1 — Correlation entre la concentration de T4l au moment du diagnotic et :
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I'initiation du traitement. En effet, ce symptome pourrait disparaitre plus tardivement,
alors qu’une baisse du métabolisme se serait déja amorcée grace au traitement. Dans ce
collectif, 2 patients ont mentionné une augmentation de I'appétit existante au moment
du diagnostic. L’un avait pris du poids avant le diagnostic et ’a perdu par la suite. Le
second avait perdu 3 kilos qu’il a repris avec 4.2 kg de plus. Il est difficile de tirer des
conclusions en se basant sur deux exemples. Dans une étude portant sur un petit col-
lectif de vétérans américains, il avait été mis en évidence que ’apport calorique chez ces
patients était nettement augmenté quand ils étaient en hyperthyroidie et qu’il se norma-
lisait suite au traitement. Malgré cela, les sujets de cette études ont repris le poids perdu
avant le diagnostic. Les auteurs concluent donc & un lien possible entre reprise pondérale
et diminution du métabolisme suite & la restauration de la fonction thyroidienne [12].
Dans une étude concernant la variation pondérale, Dale met en évidence le fait qu’un
passage en hypothyroidie est un facteur de risque pour une reprise pondérale supplémen-
taire [13]. Dans ce travail, comme signalé plus haut, il ne semble pas que cela joue un
role important. Néanmoins, un pourcentage plus élevé de personnes avec une TSH élevée
aprés 18 & 24 mois prennent des kilos supplémentaires, mais il en prennent en moyenne
moins que les patients dont les valeurs de TSH sont dans la norme. Ces observations
restent & considérer avec circonspection au vu du petit nombre de patients concernés.
On peut se demander s’il existe au moment du diagnostic des éléments permettant
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FIGURE 4.2 — Evolution de la reprise pondérale en fonction :
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d’identifier les facteurs associés & une prise de poids supplémentaire. On sait que dans un
contexte général la variation de poids n’est pas qu’une question de volonté. Chez certaines
personnes obéses ou en surpoids, des comorbidités psychiatriques existent (dépression,
troubles du comportement alimentaire) qui interférent avec une prise alimentaire nor-
male et poussent & une consommation excessive de nourriture de maniére plus ou moins
réguliere [14] [15]. Identifier un tel patient & un stade précoce est important car la varia-
tion pondérale et le risque de reprise de poids supplémentaires ne sont plus uniquement
subséquents a ’activité métabolique mais aussi au comportement alimentaire. Interroger
les patients au sujet de leur poids de forme pourrait étre une porte d’accés a de telles
informations. Comme mentionné précédemment, chez les patients de ce travail auxquels
un poids de forme a été demandé, la catégorie d’'IMC de forme correspond souvent (73,3
%) a celle dans laquelle ils se trouvent aprés 18-24 mois (Figure 4.3). Il est probable
qu’en demandant le poids de forme des patients et en précisant clairement ce terme
comme étant le poids avant la perte ou la prise de poids accompagnant les symptoémes
d’hyperthyroidie (et non pas le poids qu'un jour le patient a eu et considére comme son
poids idéal), le médecin puisse se faire une premiére image du passé pondéral du patient
ainsi qu’'une projection de I’évolution pondérale aprés traitement de I’hyperthyroidie.
Vraisemblablement, si le médecin questionne le patient de maniére plus détaillée sur son
histoire pondérale (poids dans I’enfance, a la fin de I’adolescence, role d’événements parti-
culiers dans la prise ou la perte de poids, régimes, troubles du comportement alimentaire)
I'image se complétera et, suivant les données recueillies, le médecin pourra déterminer le
niveau de priorité auquel placer le poids dans la prise en charge d’un patient particulier
et quelle(s) intervention(s) pourrai(en)t étre utile(s).

Chez un patient donné, méme si au premier abord le poids ne semble pas étre une
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priorité, il faut tout de méme étre attentif 4 ’existence d’un risque d’une reprise pondérale
nette suite au traitement. Ceci est mis en évidence dans ce collectif par le fait que chez
les patients présentant une perte de poids au diagnostic, le groupe & I'IMC normal & ce
moment-1a a tendance & avoir une reprise pondérale nette plus élevée que le groupe en
surpoids au diagnostic. Cela démontre qu’il n’est pas suffisant de se fier au poids & un
moment précis pour évaluer le risque d’une prise de poids excessive.

F1GURE 4.3 — IMC de forme en fonction de 'IMC aprés 18-24 mois de suivi. Les cases
jaunes mettent en évidence les intersections du graphique auxquelles les catégories d’IMC
se correspondent.
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En matiére de suivi pondéral chez des patients se présentant avec une hyperthyroidie
inaugurale, deux interventions peuvent étre extrapolées de 'analyse faite ci-dessus. La
premiére intervention & envisager est de caractériser les variations de poids initiales, de
mentionner qu’elles sont liées & une modification de métabolisme et de I'alimentation et
d’expliquer ce qu’implique un retour & un métabolisme normal. La seconde intervention
est le recours & une diététicienne. En effet, comme discuté précédemment, les patients
de ce collectif qui ont bénéficié d’un suivi diététique ont tendance a moins reprendre de
poids et il est vraisemblable qu’au sein d’un plus grand collectif la tendance se confirme.
La durée optimale du suivi diététique reste a déterminer.
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Propositions

Ce travail se base sur de nombreuses tendances et d’hypothéses. Parmi les données
récoltées, une quantité importante d’éléments manquent. Voici une proposition quant a
une suite possible & ce travail si I’on souhaitait obtenir des résultats porteurs de plus
d’informations pertinentes.

La premiére proposition est de réaliser un travail prospectif. Ce travail inclurait tous
les nouveaux cas agés de 18 & 80 ans, se présentant consécutivement & la consultation
d’EDM avec une hyperthyroidie. Un effectif de 50 patients est nécessaire afin de permettre
une interprétation valable des résultats. Les informations de base concernant les patients
(la nationalité, le niveau de formation, état civil) seraient systématiquement demandées.

La deuxiéme proposition consiste en 1’établissement d’un formulaire initial contenant
une liste d’éléments anamnestiques, cliniques et laboratoire a rechercher, complété lors de
la premiére consultation. Les éléments importants & obtenir seraient notamment un poids
de forme aussi précis que possible (& partir de dossier du médecin généraliste par exemple)
ainsi que I'histoire pondérale du patient et son passé médical. Une évaluation de 'activité
physique de la personne ainsi que de son comportement alimentaire pourrait aussi étre
utile. Une recherche exhaustive des symptomes et signes causés par ’hyperthyroidie serait
entreprise.

La troisiéme proposition implique un suivi structuré temporellement avec des consul-
tations de suivi aprés 2 semaines, 1, 3, 6, 9, 12, 18 et 24 mois, auxquelles pourraient
s’ajouter des consultations supplémentaires si nécessaire. Idéalement, les consultations
de suivi se passeraient au méme moment de la journée et le poids serait pris dans des
conditions définies préalablement et semblables d’une consultation a ’autre. Les formu-
laires de suivi prendraient en compte I’évolution des signes et des symptomes, de méme
qu’'un suivi des interventions entreprises par le patient, qu’elles soient proposées par le
médecin ou initiées spontanément par le patient (consultations diététiques, régimes, aug-
mentation de l'activité physique). Pour les patients qui souhaiteraient étre suivis par leur
médecin généraliste, il pourrait étre possible d’intégrer celui-ci au projet.

La quatriéme proposition serait d’effectuer une prise en charge thérapeutique ho-
mogéne selon le suivi des concentrations hormonales plasmatiques afin de corriger de
maniére adéquate I’hyperthyroidie et d’éviter le passage en hypothyroidie puisque ceci
pourrait étre inducteur d’une prise de poids excessive.

Finalement, une fois les données récoltées, elles seraient analysées par un statisticien
expérimenté afin d’éviter des erreurs d’interprétation statistique.
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Conclusion

Ce travail, bien que méthodologiquement imparfait, montre comme de précédentes
études I'ont montré qu’il existe souvent une perte de poids accompagnant un épisode
inaugural de maladie de Basedow. Il montre qu’il existe une tendance chez les patients
souffrant de cette maladie a prendre du poids suite au traitement. Le poids pris n’est pas
seulement la compensation du poids perdu avant le diagnostic mais comprend aussi un
surplus de reprise. Au vu des données manquantes, des facteurs prédisposants & un surplus
de reprise n’ont pas pu étre déterminés, mais des tendances peuvent étre décrites. Aprés
18 & 24 mois de suivi, la catégorie d’'IMC dans laquelle les patients se trouvent correspond
fréquemment a la catégorie ’'IMC dans laquelle ils se situaient avant I’apparition de la
maladie. Le sexe et ’dge ne semblent pas jouer de roéle dans les variations pondérales
associées a la maladie de Basedow. L’importance de la perturbation des concentrations
hormonales ne semble pas influer sur 'importance de la perte pondérale au diagnostic. Par
contre, les patients avec 6 symptoémes et plus présents au moment du diagnostic on une
T4 libre plus élevée que ceux qui se présentent avec moins de 6 symptoémes. Il ne semble
pas que 'IMC au diagnostic ni 'IMC de forme soient corrélés au surplus de poids pris. Le
seul facteur de risque possiblement lié & une reprise de poids nette élevée mis en évidence
lors de ce travail est la sur-correction iatrogéne de ’hyperthyroidie, avec un passage en
hypothyroidie aprés 18 a 24 mois de suivi. On note aussi une tendance a reprendre moins
de poids si un suivi diététique a eu lieu. De ce fait, un tel suivi pourrait étre proposé aux
patients dont I'histoire pondérale semble montrer de nombreuses variations de poids, a
ceux dont le poids suite au traitement semble difficile & stabiliser et & ceux qui souhaitent
s’informer sur le sujet.

Au vu du nombre de patients pour lesquels les données concernant le poids pré-
cédant le diagnostic manquent, on peut penser que les enjeux pondéraux ne sont pas
prioritaires aux yeux du médecin lors des premiéres consultations. De ce point de vue,
la prise en charge pourrait étre améliorée en sensibilisant les médecins & l'importance
d’une anamnése comprenant les antécédents pondéraux des patients et une investigation
du comportement alimentaire. Un tel interrogatoire pourrait amener le médecin et le
patient & discuter des effets de 'hyperthyroidie sur le métabolisme corporel et des ré-
percussions que le traitement peut avoir, notamment au niveau pondéral. Cela pourrait
aussi donner 'opportunité au médecin de proposer un suivi diététique au patient. Le pa-
tient étant sensibilisé & ces points, une partie de la reprise pondérale excessive pourrait
potentiellement étre prévenue.
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