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1. Présentation et périmétre

1.1. Demande

Cette note de cadrage fait suite a une saisine de la Direction générale de la santé (DGS) concernant
la mise a disposition de recommandations de bonnes pratiques destinées aux professionnels devant
les difficultés liées :

— ala surprescription de spécialités a base de lévothyroxine dans les hypothyroidies ;

— aun fréquent recours aux thyroidectomies a la suite d’'une hyperthyroidie ;

— ala prise en charge des hypothyroidies résultant de ces ablations.

Par ailleurs, la DGS souhaite également :
— L’actualisation de la recommandation de bonne pratique "hypothyroidies frustres chez I'adulte :
diagnostic et prise en charge" élaborée par la HAS et la SFE (Société Frangaise d’Endocrino-
logie) publiée en avril 2007.

Le programme de travail de la HAS en réponse a cette saisine émise en 2018, s’est articulé de maniére
séquencée avec dans un premier temps :

L’élaboration, en mars 2019, d'une fiche "pertinence des soins sur I'hypothyroidie" sous
forme de messages courts en partenariat avec la SFE.

Présentement :
L’élaboration d’'une recommandation de bonne pratique sur la prise en charge des dysthy-
roidies chez I'adulte en se référant notamment aux travaux du NICE (National Institute for
Health and Care Excellence) inscrite au programme de travail 2020 de la HAS. En effet, les
recommandations du NICE ont été publiées fin 2019.



1.2. Contexte

1.2.1. Etat des lieux des connaissances

L’incidence des perturbations thyroidiennes est difficile a estimer dans la population générale adulte,
les manifestations cliniques étant peu spécifiques.

Plusieurs études ont montré que les femmes, essentiellement a partir de 40 ans, sont généralement
plus affectées par les maladies thyroidiennes, que les hommes chez qui leur survenue est plus tardive
et constituent par ailleurs un facteur de risque de cancers thyroidiens (1-3).

Les données recueillies dans la cohorte SU.VI.MAX entre 1994 et 2002 ont permis d’estimer de facon
rétrospective I'incidence des maladies thyroidiennes chez les femmes de 35-60 ans et les hommes de
45-60 ans en France.

Les incidences annuelles moyennes des dysthyroidies biologiques selon le sexe et 'dge des sujets
inclus dans la cohorte SU.VI.MAX étaient de 70/100000 pour les hommes (45-60 ans) et 403/100000
pour les femmes (35-60 ans) (1-3).

Données générales sur I’hypothyroidie
L’hypothyroidie est I'affection thyroidienne la plus fréquente. Elle touche principalement les femmes,
avec une incidence qui augmente avec I'age et survient en moyenne vers 60 ans.

Les taux annuels d’incidence de I'hypothyroidie chez les femmes de la cohorte SU.VI.MAX ont été
estimés a 3,1 /1 000 et inférieurs a 0,2 /1 000 chez les hommes (1, 2).

L’hypothyroidie fruste, en général asymptomatique, évolue vers une hypothyroidie avérée chez envi-
ron 3% a 4% des patients chaque année et ce d’autant plus que la TSH (Thyroid Stimulating Hormone)
initiale est élevée (4).

La lévothyroxine sodique est une hormone thyroidienne de synthése a marge thérapeutique étroite,
qui peut étre prescrite dans les situations suivantes (5) :

En traitement substitutif des hypothyroidies avérées ou frustes,

Lorsqu’ il est nécessaire de freiner la TSH : nodules thyroidiens ; cancers thyroidiens,

En association a un antithyroidien de synthése dans les hyperthyroidies (schéma "block and
replace"),

Dans certaines thyroidites, méme en I'absence de symptémes d’hypothyroidie (effet immu-
nosuppresseur de la lévothyroxine réduisant le titre des anticorps antithyroidiens).

Selon les données du Systeme National des Données de Santé environ 3 millions de personnes utili-
sent un produit & base de lévothyroxine en France (6).

A noter qu’a partir de septembre 2017, I'offre de médicaments contenant de la lévothyroxine s’est
élargie avec la mise a disposition progressive de plusieurs spécialités (7).
Données générales sur I’hyperthyroidie

L’hyperthyroidie constitue I'ensemble des troubles liés a I'excés d’hormones thyroidiennes (thyroxine
T4 ou triiodothyronine T3) au niveau des tissus cibles ; on parle de syndrome de thyrotoxicose, auquel
s’associent des troubles variés selon I'étiologie (8).
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L’hyperthyroidie est également une affection a nette prédominance féminine qui peut survenir a n’im-
porte quel age, mais plus particulierement entre 40 et 60 ans affectant des sujets plutbt jeunes dans
le cas de I'hyperthyroidie basedowienne ou, au contraire, des sujets agés lorsqu’elle est associée a
un goitre ou a des nodules toxiques. L’incidence annuelle a été estimée a 0,46 /1 000 dans la popula-
tion de la cohorte SU.VI.MAX (1, 2).

Chez les femmes, l'incidence des hyperthyroidies était de I'ordre de 0,4 a 1,5/1000 par an, tandis que
chez les hommes, elle était le plus souvent estimée a moins de 0,1/1 000 par an (1-3).

La cause la plus fréquente d’hyperthyroidie est la maladie de Basedow, plus fréquente chez les
femmes que chez les hommes (9-11).

Les autres causes d’hyperthyroidie sont les suivantes : nodules thyroidiens hypersécrétants (goitre
multinodulaire toxique, adénome toxique), hyperthyroidies iatrogénes, thyrotoxicose gestationnelle
transitoire (8, 10, 11).

Le traitement des hyperthyroidies repose essentiellement sur les antithyroidiens de synthése,
I'iode radioactif ou la chirurgie afin de réduire I’hyperfonctionnement thyroidien et ses consé-
quences et d’en prévenir les récidives.

La thyroidectomie consiste en une ablation totale ou partielle de la thyroide. La mortalité opératoire au
cours d’une thyroidectomie est comprise entre 1 pour 10 000 et 5 pour 1 million. Les complications les
plus fréquentes sont I'hypoparathyroidie et la paralysie récurrentielle, transitoires ou définitives. Elles
dépendent du type d’ablation (totale ou partielle) et de I'expérience de I'opérateur (12).

Le recours a la chirurgie est réalisé devant la découverte d’un cancer, d’'un nodule de la thyroide pour
lequel les résultats de la ponction préalable a l'intervention sont douteux, devant certaines formes de
goitre et d’hyperthyroidie notamment si le nodule provoque une compression trachéale en raison de
son volume ou de sa localisation (13).

Le diagnostic d’'un nodule thyroidien, établi lors d’'un examen clinique ou lors d’'un acte d’'imagerie
cervicale, doit étre complété par un dosage de la TSH et par une échographie (examen de référence
du nodule thyroidien) afin d’écarter une pathologie associée : une hyperthyroidie, un risque de mali-
gnité. Le dosage de la T4L est réservé en seconde intention (14).

Il n’est pas requis de pratiquer une cytoponction de fagon systématique devant la découverte
d’'un nodule thyroidien ; celle-ci est requise pour évaluer le risque de cancer,

En cas de recours a une thyroidectomie, il convient de pratiquer systématiquement une cy-
toponction de fagon a préciser le risque de cancer (13, 14).

A lissue d’une intervention chirurgicale, un traitement hormonal thyroidien substitutif systématique et
immédiat est instauré a vie en cas de thyroidectomie totale et éventuellement en cas de thyroidectomie
partielle. Une rééducation orthophonique peut s’avérer nécessaire.

1.2.2. Etats des lieux des pratiques : hypothyroidies

Une analyse des données de remboursement de la population de sujets affiliés au régime général
utilisateurs de Iévothyroxine, pour la période du ler janvier 2006 au 31 décembre 2012, a permis de
caractériser les pratiqgues de prescription de lévothyroxine en France. Les données, citées ci-apres,
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sont colligées dans le rapport de TANSM sur "I'état des lieux de l'utilisation de la Iévothyroxine en
France" publié en 2013 (5).

Une exposition a la lévothyroxine en augmentation

Une trées forte augmentation des ventes de spécialités pharmaceutiques contenant de la Iévothyroxine
a été observée entre 1990 et 2012 avec une tendance a une stabilisation depuis 2011. En 2012, la
lévothyroxine était la 6éme substance active la plus vendue en ville en quantités (34 millions de boites
en 2012 et 4 millions de boites en 1990) (5).

La prévalence d’exposition a la lévothyroxine a régulierement augmenté entre 2006 et 2012
selon une augmentation d’environ 35%,

La proportion d’initiateurs est restée stable au cours de la période étudiée ce qui est en faveur
d’'une prédominance de traitements de longue durée.

Une tendance au vieillissement de la population utilisatrice de |Iévothyroxine

Les tranches d'age analysées, afin de caractériser la population traitée, sont les suivantes (5) :
— deOal7ans;
- del8a40ans;
- ded4lab64dans;
—  puis 65-74, 75-84 ;
— et 85 ans ou plus, pour préciser I'évolution des prescriptions selon I'age.

Il s’avére que :

L’analyse de la distribution des utilisateurs par tranche d’age montre une tendance au vieil-
lissement de la population utilisatrice. En effet, la proportion d’utilisateurs agés de 65 ans et
plus, est passée de 36,4 % a 42,2 % entre 2006 et 2012.

10,6 % des sujets de 65 ans et plus, affiliés au régime général ont eu au moins une délivrance
de Iévothyroxine en 2012.

Des hypothyroidies potentiellement iatrogénes corrélées avec I’age

En 2012, la proportion d’hypothyroidies potentiellement iatrogénes (c’est-a-dire induites par un traite-
ment médicamenteux sans lien avec la thyroide?) était nettement plus élevée chez les initiateurs de
lévothyroxine de 65 ans et plus (29 % environ) que chez les initiateurs de moins de 65 ans (15 %
environ) (5).

!les principales substances actives susceptibles d’entrainer une hypothyroidie potentiellement iatrogéne, prises en charge
dans les six mois précédant le remboursement de lévothyroxine, sont 'amiodarone : 19% des initiateurs de plus de 65 ans ;
les antithyroidiens de synthése (4,2 %) ; les produits de contraste iodés (5 %) ; le lithium (0,3%), les cytokines (0,15%) ; le
sunitinib (0,15%).
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En effet, chez les initiateurs de 65 ans et plus, I'amiodarone 2 est, parmi les substances actives sus-
ceptibles d’'induire une hypothyroidie, celle qui a été la plus prescrite dans les 6 mois précédant l'ini-
tiation de traitement par Iévothyroxine.

Chez les sujets de 65 ans et plus, le risque d’hypothyroidie potentiellement iatrogéne est plus
élevé ; ces résultats sont cohérents avec les comorbidités associées a I'age et sont restés
sensiblement stables au cours de la période étudiée.

La population traitée par traitement substitutif est essentiellement féminine

Selon les données de la cohorte SUVIMAX, la médiane du taux de la TSH ne présentait pas de varia-
tions significatives avec I'dge chez les hommes entre 45 et 60 ans, alors qu’elle augmentait de fagon
continue chez les femmes entre 35-39 ans et 55-60 ans (+19,1 %). Les femmes les plus jeunes (35-
44 ans) avaient une médiane du taux de TSH plus basse que les femmes plus agées (45-60 ans).
Entre 45-60 ans, la médiane du taux de la TSH était plus élevée chez les femmes que chez les hommes
de méme age (+ 28,9 %). Les distributions du taux de la TSH présentaient une asymétrie positive
croissante avec I'age, principalement chez les femmes (3).

Les données de I'état des lieux de I'utilisation de la lévothyroxine en France, montrent que
les utilisateurs de Iévothyroxine sont essentiellement des femmes (86,2 % en 2012). Ce
chiffre est compatible avec le sexe ratio habituellement rapporté dans la littérature (5).

Dans la cohorte féminine SU.VI.MAX agée de 35 a 60 ans, la survenue d’une hypothyroidie
était largement prédominante par rapport au risque de survenue d’une hyperthyroidie (3).

Des primo-prescriptions principalement instaurées par les médecins généralistes

En 2012 (5) :
— 85% de primo-prescriptions sont réalisées en ville ;
— 74 % de primo-prescriptions sont effectuées par des médecins généralistes ;

— 85% des traitements sont initiés par un médecin généraliste pour les sujets agés de 65 ans et
plus.

I Ces observations sont restées globalement stables au cours de la période 2007-2012.

2 ’amiodarone est une molécule riche en iode indiquée dans la prévention et le traitement de certains troubles du rythme
cardiaque, qui peut entrainer des anomalies thyroidiennes, particulierement chez les patients ayant des antécédents de
troubles thyroidiens.
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Des explorations biologiques de la fonction thyroidienne non conformes aux recomman-
dations actuelles

Pour le dépistage, le diagnostic et la surveillance des dysthyroidies

Entre 2014 et 2018, la part de dosages isolés de TSH, au regard de I'ensemble des dosages d’hor-
mones thyroidiennes, est passée de 75,1% a 79,4% (15).

Depuis 2017, le theme des dosages d’hormones thyroidiennes fait I'objet d’'un indicateur de la rému-
nération sur objectifs de santé publique (ROSP) médecin traitant (MT) adulte. L’indicateur retenu est
la part des patients du MT ayant eu un dosage d'hormones thyroidiennes dans I'année qui ont eu un
dosage isolé de TSH. Fin décembre 2018, la valeur atteinte par l'indicateur était de 90,7% (sachant
que l'objectif cible est > 99%) (15).

De nombreux dosages d’emblée de T4 libre et T3 libre sont réalisés (30) alors que le dosage de la T4L
doit étre limité a certaines situations précises et que le dosage de la T3L doit étre exceptionnel (4, 16).

En 2018, pres de 50% des dosages multiples (TSH + T4L +/- T3L) sont prescrits a des pa-
tients non traités par un médicament de la thyroide ou un médicament pouvant influencer le
fonctionnement thyroidien et sans réalisation préalable d’'un dosage isolé de TSH (15).

Il convient de rappeler les recommandations actuelles :
— Le dosage isolé de TSH en premiére intention (sur deux préléevements successifs), est suffisant
pour le diagnostic et la surveillance des dysthyroidies dans la quasi-totalité des cas (14, 16,
17).
— Il n’y a pas lieu de dépister systématiquement la population générale s'’il n’y a pas de signes cli
niques évocateurs de dysthyroidie ; le dépistage ciblé est recommandé dans les populations a
risque 3 (17).

Avant l'initiation d’'un traitement par lévothyroxine

Concernant les données en médecine de ville, on a constaté que 70 % des patients avaient réalisé un
dosage de TSH soumis au remboursement, dans les six mois précédant la dispensation de Iévothy-
roxine, qu’il s’agisse d’'un dosage isolé ou associé a d'autres examens biologiques (hormones thy-
roidiennes, anticorps antithyroidiens) (5, 17).

Ainsi, environ 30 % des patients suivis en médecine de ville, avaient débuté un traitement
par lévothyroxine sans dosage préalable de TSH or ce traitement ne doit pas étre initié sans
qu’il ne soit réalisé au préalable au moins un dosage de TSH.

3 Populations a risque : antécédent personnel ou familial de pathologie auto-immune, antécédent ou pathologie thyroidienne :
antécédent de thyroidite subaigué..., porteur de goitre, antécédent de chirurgie ou d’irradiation thyroidienne ou cervicale,
traitements a effet thyroidien potentiel (amiodarone, lithium, agents de contraste radiographique iodés, interférons ou autres
cytokines).

HAS - Prise en charge des dysthyroidies chez I'adulte * novembre 2020 6



1.2.3. Etat des lieux des pratiques : hyperthyroidies

Une hétérogénéité des pratiques dans la prise en charge initiale de I’hyperthyroidie

Selon les données de I'enquéte Thyrdel menée auprés d’un échantillon représentatif de 263 endocri-
nologues frangais et 1214 patients vus entre avril 2010 et janvier 2011, la prise en charge initiale des
patients vus pour hyperthyroidie fait I'objet d’'une grande variabilité de pratiques en France (10, 11).

De méme, certaines interventions chirurgicales, comme I'ablation de la thyroide, sont sources d'une
grande variabilité régionale de pratiques médicales. Selon les régions, le rapport entre le nombre d’in-
terventions pour cancer et le nombre d’interventions pour nodules bénins varie de 0,1 a 2,6 (18).

L’augmentation du dépistage de nodules par échographie a conduit a une augmentation des ablations
de thyroides y compris pour des cancers de petite taille, de bon pronostic (13).

Une analyse du parcours de soins de 35 367 patients thyroidectomisés en 2010 et affiliés au régime
général, a été réalisée a partir des données de remboursement de I'’Assurance maladie (SNIIRAM) et
du PMSI (13, 18).

Les caractéristiques des patients thyroidectomisés sont les suivantes : 17 % pour cancer thyroidien ;
38 % pour goitre ou nodules multiples sans cancer identifié ; 20 % pour nodule bénin et 25 % pour une
autre cause (hyperthyroidie, cancers ORL...).

Pour 23% des nodules bénins, c’est une thyroidectomie totale qui a été pratiquée avec pour
conséquences un traitement hormonal substitutif & vie et des risques de dysphonie.

Concernant I'analyse du parcours de soins des patients thyroidectomisés pour nodule(s) ou goitre :

Dans les 12 mois pré thyroidectomie :

17 % des patients n’avaient pas eu d’échographie,

66 % des patients n’avaient pas eu de cytoponction,

21 % des patients avaient eu une scintigraphie non pertinente dans la plupart des cas,

65% des patients avaient eu des dosages de T4L (fréquence trop élevée pour un dosage qui
présente un intérét dans un nombre limité de cas),

36% des patients avaient eu de dosages de T3L (dosage non pertinent),

54 % des patients n’avaient pas eu recours a une consultation d’endocrinologie.

Dans les 12 mois post thyroidectomie :

Les dosages hormonaux n’étaient pas nécessairement adaptés : on reléve des dosages trop
fréquents de T4L a hauteur de 66% des patients ainsi que 27 % de dosages de T3L non
utiles,

66% des patients n’avaient pas eu recours a une consultation d’'ORL,

63% des patients n’avaient pas eu recours a une consultation d’endocrinologie.

Malgré les limites de cette analyse, les pratiques relatives au parcours pré opératoire et post opératoire
n‘apparaissent que partiellement corrélées aux recommandations.
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Une amélioration des pratiques médicales a poursuivre

Les actes médicaux identifiés comme prioritaires par les études de variations de pratiques médicales
selon les régions, font I'objet d’actions menées par différents acteurs du systéme de santé, visant a
réduire les variations des pratiques en France (19, 20).

L’action menée par I'’Assurance Maladie depuis 2014 auprés des professionnels a permis d’accompa-
gner une évolution des pratiques médicales.

En 2015, le nombre d’interventions pour la thyroide a baissé de 6,7 % sur le territoire national,
60 % des patients ayant bénéficié d’'un parcours pré opératoire conforme aux recommanda-
tions alors que 2/3 des patients opérés en 2010 n’en avaient pas bénéficié (21).

La ROSP créée en 2011, est un levier d’'amélioration des pratiques et de la qualité des soins, celle
concernant les endocrinologues, est entrée en vigueur le ler janvier 2018.

Parmi les indicateurs de la Rosp endocrinologie relatifs a la thyroide, celui portant sur la part
des patients ayant eu une cytoponction avant intervention parmi les patients opérés d'un
nodule thyroidien a évolué favorablement avec 50% de patients ayant eu une cytoponction
avant opération en décembre 2018 (versus 48,4% en décembre 2017) (22).

1.2.4. Cas particulier de la période pré conceptionnelle et de la femme
enceinte

— Période pré conceptionnelle

Bien que le réle exact des hormones thyroidiennes sur la fonction reproductive de la femme soit mal
connu, les patientes présentant une hypothyroidie clinique seraient davantage sujettes a des troubles
du cycle et de l'ovulation. Par ailleurs, une hypothyroidie infraclinique serait plus fréquente chez les
patientes anovulatoires et chez celles présentant une infertilité dite inexpliquée (23).

Selon, une récente revue systématique, la thyroxine pourrait &tre un traitement utile pour les femmes
subfertiles atteintes d'une maladie thyroidienne auto-immune ou d'une thyroide Iégerement hypo-ac-
tive pour améliorer l'issue de la grossesse pendant la procréation médicalement assistée, sans toute-
fois pouvoir conclure de fagon probante (24).

— La grossesse

L’équilibre thyroidien de la femme enceinte est modifié par les changements métaboliques et hormo-
naux qui accompagnent la grossesse. L’hormone chorionique gonadotrope (hCG) sécrétée au cours
de la grossesse a un effet stimulant sur la thyroide en raison d’'une analogie structurelle avec la TSH.
Cette activité thyréotrope de 'hCG est également responsable d’'une diminution de la concentration
sérique de TSH souvent constatée au premier trimestre de la grossesse.

Au total, 1 a 3% des grossesses s’accompagnent d’'un syndrome d’hyperthyroidie gestation-
nelle transitoire (23-25).
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Certaines dysfonctions thyroidiennes peuvent augmenter le risque de fausses couches spontanées
Une méta-analyse a montré I'association entre auto-immunité thyroidienne (anticorps anti-TPO) et la
survenue de fausses couches spontanées a répétition (23).

Une hypothyroidie mal contrdlée (voire une hypothyroxinémie isolée) chez la femme enceinte peut
avoir des conséquences délétéres pour le feetus, en particulier pour son développement neurologique,
entrainer une augmentation du risque de prématurité, de détresse respiratoire ainsi qu’'une diminution
du poids de naissance. Cela expose aussi la mére a des risques de fausses couches spontanées du
premier trimestre, d’hypertension artérielle gravidique et d’hémorragies du post-partum (25, 26).

A noter que la HAS et la SFE recommandaient en 2007 le dépistage de 'hypothyroidie fruste chez la
femme enceinte a risque *en se référant au dosage de la TSH (27).

De méme, chez une femme enceinte atteinte de maladie de Basedow, une hyperthyroidie mal contré-
|ée expose la mére a un risque accru de prééclampsie et d’insuffisance cardiaque. Cela expose aussi
I'enfant a naitre a un risque accru de retard de croissance intra-utérin, de mort foetale et de prématurité
(9, 28, 29).

L’évaluation de la fonction thyroidienne pourrait présenter un intérét pendant la période pré
conceptionnelle et durant le déroulé de la grossesse notamment en définissant les valeurs
seuils de la concentration sanguine de la TSH pour une surveillance adéquate de ’homéos-
tasie thyroidienne, et ce en absence de toute pathologie thyroidienne (anticorps anti-TPO
négatifs) et selon des apports iodés optimaux. Cette évaluation semblerait pertinente en par-
ticulier en cas d’antécédents thyroidiens, de contexte familial de maladies auto-immunes ou
de maladies thyroidiennes (23-25).

1.2.5. Cas particulier de la personne agée et du grand age (> 80 ans)

La concentration sanguine de TSH augmente naturellement au cours de la vie. Chez les personnes
agées, une élévation modérée du taux sanguin de TSH ne traduit pas toujours une hypothyroidie (3).

Pour 'European Thyroid Association, il existe un élargissement de la plage de référence pour la TSH
sérique avec 'augmentation de I'age de sorte qu’une légére élévation de la TSH chez les personnes
agées peut résulter d’'une adaptation physiologique au vieillissement (30, 31). Le seuil de 7 mUI/l est
proposé pour retenir une hypothyroidie chez les patients agés de plus de 80 ans (4, 31).

Ainsi, bien que 'augmentation de la TSH ne soit pas toujours pathologique, I'accroissement
de la longévité peut expliquer le pourcentage élevé de personnes agées traitées exposées a
des risques accrus de survenue d’hypothyroidies iatrogénes.

10,6 % des sujets de 65 ans et plus, affiliés au régime général ont eu au moins une délivrance
de lévothyroxine en 2012 (5).

4 Femmes enceinte a risque : signes cliniques évocateurs, tel que goitre ; contexte auto-immun, tel un diabete de type 1 ;
contexte thyroidien personnel ou familial : antécédents de dysthyroidie, d’intervention chirurgicale sur la thyroide, notion
d’élévation des anticorps antithyroidiens.
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Selon les recommandations de la HAS et de la SFE de 2007 (27), il n’existe pas d’argument en faveur
d'un dépistage systématique aprés 65 ans en I'absence d’antécédents thyroidien bien que la préva-
lence de I'hypothyroidie fruste soit plus élevée chez la femme agée.

A noter que des recommandations élaborées par la SFE sur la prise en charge des dysthyroidies du
sujet agé viennent d’étre publiées.

1.2.6. Etat des lieux documentaire

Travaux de la HAS

— Diagnostic et surveillance biologiques de I'hyperthyroidie de I'adulte, Recommandations pour
la pratique clinique. ANAES; 2000 (16).

— Hypothyroidies frustes chez I'adulte : diagnostic et prise en charge. Recommandation de bonne
pratique. HAS; 2007 (27)

— Hypothyroidie. Fiche de pertinence des soins. HAS; 2019; (17)

Recommandations nationales

— Recommandations de la Société francaise d'endocrinologie (SFE) pour la prise en charge des
nodules thyroidiens. 2011(14)

— Consensus et recommandations de la SFE. Maladie de Basedow. SFE 2016 (32)

Recommandations internationales : (liste non exhaustive)

— Clinical practice guidelines for hypothyroidism in adults: cosponsored by the American Associ-
ation of Clinical Endocrinologists and the American Thyroid Association. 2012 (33)

— Guidelines for the treatment of hypothyroidism. American Thyroid Association. 2014(34)

— 2016 American Thyroid Association guidelines for diagnosis and management of hyperthyroid-
ism and other causes of thyrotoxicosis. (35)

— American Association of Clinical Endocrinologists, American College of Endocrinology, and As-
sociazione Medici Endocrinologi medical guidelines for clinical practice for the diagnosis and
management of thyroid nodules-2016 update(36)

— 2017 Guidelines of the American Thyroid Association for the diagnosis and management of
thyroid disease during pregnancy and the postpartum (29)

— 2013 European Thyroid Association guideline: management of subclinical hypothyroidism (31)

— 2014 European thyroid association guidelines for the management of subclinical hypothyroidism
in pregnancy and in children (37)

— The 2015 European Thyroid Association guidelines on diagnosis and treatment of endogenous
subclinical hyperthyroidism (38)

— 2018 European Thyroid Association guideline for the management of Graves' hyperthyroidism
(39)

— Thyroid disease: assessment and management. Guideline. NICE; 2019 (40)

— Recommandation sur le dépistage de la dysfonction thyroidienne en soins primaires chez
'adulte. Canadian Medical Association Journal 2019 (41)

HAS - Prise en charge des dysthyroidies chez I'adulte * novembre 2020 10



1.3. Enjeux

1.3.1. Enjeux de santé publique

— Amélioration de la prise en charge des patients ; réduction des conséquences morbides des
dysthyroidies sous ou sur traitées ;

— Homogénéisation des pratiques médicales et biologiques sur le territoire national concernant le
dépistage, le diagnostic, le traitement et le suivi des dysthyroidies ;

— Rationalisation de l'usage des bilans thyroidiens (réduction des bilans thyroidiens systéma-
tiques) ;

— Reéduction des actes chirurgicaux non pertinents.

1.3.2. Enjeux de bonnes pratiques de laboratoires

Recommandations de valeurs normatives pour les explorations biologiques dans la population géné-
rale adulte ; dans des populations particuliéres : personnes agées, femmes enceintes (ainsi qu’en pé-
riode pré conceptionnelle).

1.4. Cibles

1.4.1. Patients concernés

Population générale adulte, présentant des signes de dysthyroidie avec un focus pour certaines ques-
tions sur les femmes enceintes (y compris dans le cadre d’'un parcours par assistance médicale a la
procréation), les sujets agés et le grand age (>80 ans).

1.4.2. Professionnels de santé concernés
— Médecins généralistes
— Endocrinologues
— Gynécologues Obstétriciens
— Sage - femmes
— Gériatres
— Biologistes
— Pharmaciens
— Cardiologues
— Internistes
— Infirmiéres de pratique avancée

1.5. Objectifs

L’objectif de ce travail est I'élaboration :

— de recommandations de bonne pratique pour les professionnels dans le but d’'améliorer la prise
en charge des patients, en termes de :

e prescription adaptée des bilans thyroidiens,
e prescription adaptée de lévothyroxine,
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1.6.

e poursuite de I'amélioration des pratiques en particulier le recours aux chirurgies thy-
roidiennes,
e modalités de prise en charge des nodules,

e recommandations adaptées aux cas particulier des femmes enceintes (y compris parcours
AMP) et des personnes agées (y compris le grand age).

de fiches pratiques a destination des patients.

Délimitation du théme / questions a traiter

1.6.1. Formes cliniques a traiter (pour les hypothyroidies et/ou
hyperthyroidies)
Atteintes périphériques.
Formes frustes.
Formes transitoires.
Formes avérées.
Atteintes auto-immunes primaires : maladie de Basedow, thyroidite de Hashimoto.
Goitres.
Nodules thyroidiens.
Formes iatrogenes.

1.6.2. Questions a traiter

Des fiches mémo distinctes seront élaborées pour traiter respectivement les hypothyroidies et les hy-
perthyroidies (en y associant les nodules).

Hypothyroidie

En population générale

Signes cliniques évocateurs d’'une hypothyroidie.
Pertinence des dosages biologiques pour la démarche diagnostique et le suivi des patients :
e place du dosage des hormones thyroidiennes,

e place/fréquence des dosages répétés de la TSH en cas de symptdmes cliniques et avant
toute intervention thérapeutique,

e place du dosage des auto-anticorps,
Indication d’un traitement, choix du traitement dans le cadre d’'une décision partagée.
Suivi sous traitement.

Femmes enceintes et femmes ayant recours a '’AMP

Dépistage systématique ou ciblé dans cette population.
Définition de normes biologiques dans cette population.
Conduite a tenir.
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Sujets ageés et grand age
— Pertinence des dosages biologiques pour la démarche diagnostique.
— Place et définition des normes biologiques :
e du fait des variations de concentration de TSH liées a I'age,
e du fait du risque de survenue de dysthyroidie d’origine iatrogéne.
— Conduite a tenir.

Hyperthyroidies
Démarche diagnostique
— Les examens biologiques
e place du dosage des hormones thyroidiennes,
e place du dosage des auto-anticorps,
e conduite & tenir.
— L’imagerie
NB : la place de I'imagerie dans la démarche diagnostique des hyperthyroidies sera traitée en lien
avec le travail a venir sur la pertinence de I'échographie thyroidienne mené dans le cadre d’'une con-
vention entre la HAS et le Conseil national professionnel de radiologie et d’imagerie médicale, sur la
pertinence de I'imagerie.
Stratégie thérapeutique
— Indications de traitement
— Choix du traitement dans le cadre d’une décision partagée
—  Suivi
— Place du médecin généraliste traitant/place du médecin spécialiste

2. Modalités de réalisation

X HAS
[ Label
[ Partenariat

2.1. Méthode de travail envisagée et actions en pratique pour la conduite du
projet

Etant donné I'existence de recommandations récentes de bonne qualité méthodologique, le choix de

la méthode d’élaboration des RBP s’oriente vers la méthode dite de « fiche mémo » avec mise en

place d’un groupe de travail d’experts professionnels pluridisciplinaires et d’'usagers suivi d’'une phase
de lecture par un groupe de lecture.
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2.2.

Composition qualitative des groupes

2.2.1. Composition du groupe de travail

3 endocrinologues dont 1 exercant en libéral ;

3 représentants de patients (1 représentant par association) ;
2 médecins généralistes ;

2 gériatres ;

2 pharmaciens ;

1 biologiste médical ;

1 gynécologue-obstétricien ;

1 sage-femme ;

1 interniste ;

1 pharmacologue ;

1 infirmiére de pratique avancée ;

1 radiologue (participant au groupe de travail sur la pertinence de I'échographie thyroidienne).

2.2.2. Composition du groupe de lecture

La composition pluridisciplinaire du groupe de lecture reprendra celle du groupe de travail avec un plus
grand nombre de relecteurs sollicités. Un cardiologue intégrera le groupe de lecture

2.3.

Productions prévues

Rapport d’élaboration.

Fiches mémo a destination des professionnels de santé.

Fiches pratiques d’information a destination des patients.

Indicateurs de suivi pour juger de I'évolution des pratiques et de 'impact des recommandations.

Calendrier prévisionnel des productions

Date de passage de la note de cadrage en commission (CRPPI) : 22/09/2020
Date de validation de la note de cadrage par le collége : 04/11/2020

Le calendrier envisagé est d’environ 12 mois selon les projections suivantes :

Rédaction de I'argumentaire et de la premiére version des fiches mémo : novembre 2020 a
février 2021

Réunions du groupe de travail : mars 2021 a juin 2021

Commentaires du groupe de lecture : juillet / ao(t 2021

Analyse des commentaires du groupe de lecture par le groupe de travail et élaboration de la
version finale : septembre 2021

Soumission a la commission recommandations, parcours, pertinence et indicateurs (CRPPI) :
octobre 2021
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— Soumission au college de la HAS : novembre 2021

Remarque : le calendrier pour I'élaboration de la fiche pertinence de I'échographie thyroidienne chez
I'adulte est envisagée pour mai 2021.
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