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INTRODUCTION
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1. INTRODUCTION

Les hyperthyroidies sont parmi les affections endocriniennes les plus fréquentes.
La principale étiologie retrouvée est la maladie de Basedow [1].

La maladie de Basedow est une maladie auto-immune de la thyroide qui se
manifeste par une hyperthyroidie, un goitre homogéne associé ou non a des
manifestations extra-thyroidiennes dont la plus fréquente est 1’ophtalmopathie
[2].

On doit les premiéres descriptions de cette affection a Robert James Graves
(médecin irlandais) en 1835, d’ou son appellation « Graves’ disease » chez les
anglo-saxons, puis a Karl Von Basedow (médecin allemand) en 1840, a I’origine
de son appellation la plus répandue en Europe[3].

Elle touche environ 1-2% de la population avec une prédominance féminine [4,5].
Au Sénégal, une étude menée du ler janvier 2010 au 31 décembre 2013 a trouvé
une frequence de 13% dont 88% était des femmes [1].

Au Mali , en 2020, la fréquence hospitaliére de la maladie de Basedow était de
22,9% [6].

Le diagnostic est posé devant un tableau clinique trés évocateur regroupant le plus
souvent un goitre, une exophtalmie et un tableau de thyrotoxicose, confirmé sur
le plan biologique par la présence d'une hyperthyroidie avec des anticorps anti-
récepteurs TSH positifs et sur le plan radiologique( échographie cervicale) par un
goitre diffus, homogene, hyper vascularisé et anodulaire[7].

Les complications les plus redoutables sont cardiaques (cardiothyréoses),
osseuses (diminution de la densité osseuse chez les femmes meénopausées et risque
de tassement vertébraux), une exophtalmie maligne cedémateuse et des crises
aigue thyrotoxique.

Le traitement de la maladie de Basedow fait appel a trois modalités thérapeutiques
que sont : le traitement médical par les antithyroidiens de synthése (ATS) associés
ou non aux bétabloquants et aux anxiolytiques, 1’iode radioactif (ira thérapie) et

la chirurgie[8].
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Dans notre contexte le traitement médical est le traitement de premiere intention
devant I’ira thérapie et la chirurgie.

L’observance thérapeutique se définit comme I’adéquation entre le comportement
du patient et les recommandations du professionnel de santé. Elle est un enjeu
majeur de santé publique. Selon ’OMS, une personne sur deux, indépendamment
de son pays d’origine, ne prend pas son traitement comme elle le devrait [9].
L’observance médicamenteuse se définit comme étant le rapport entre le nombre
de prises médicamenteuses effectives sur une période donnée et le nombre de
prise prescrites sur cette méme période. En fonction des études, un patient est
considéré comme observant sur le plan de la prise médicamenteuse, si cette
derniere est superieure a 75 % - 80 % voire > 50 % [10].

Au Mali, tres peu d’études ont porté sur 1’observance thérapeutique des patients
atteints de la maladie de Basedow, malgré des multitudes récidives constatees
suite au traitement de ce dernier dans nos structures hospitalieres, d’ou I’intérét
de mener cette étude.

Le but de notre étude est de décrire les aspects épidémiologiques,
sociodémographiques et diagnostiques de la maladie de Basedow, déterminer le
niveau d’observance thérapeutique des patients ainsi que les facteurs prédictifs de
mauvaise observance associée.

eHypothése de recherche

o La prise en charge de la maladie de Basedow pose un probléme d’observance
thérapeutique.

eQuestions de recherche

o Les patients ayant une maladie de Basedow sont-ils observant sur le plan
thérapeutique ou non ?

o Une bonne observance thérapeutique a-t-elle un impact positif sur la guérison

de la maladie de Basedow ?
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Thése de Médecine 2021-2022 Makan SISSOKO



Observance thérapeutique chez les patients atteints de la maladie de Basedow dans le service de médecine et d’endocrinologie de I’hdpital du Mali.

2. OBJECTIFS

eObjectif général

o Etudier I’observance thérapeutique chez les patients atteints de la maladie de
Basedow dans le service de médecine et d’endocrinologie de I’hopital du Mali.
eObjectifs spécifiques

o Décrire les caractéristiques sociodémographiques de la population d’étude

o Décrire les aspects diagnostiques de la maladie de Basedow.

o Déterminer le niveau d’observance thérapeutique des patients.

o ldentifier les facteurs prédictifs de mauvaise observance.

o Evaluer les déterminants de I’adhésion du patient au traitement et leur impact.
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3. GENERALITES

3.1- Rappels embryologiques, histologiques et anatomiques de la thyroide
3.1.1- Embryologie [11]

La Thyroide chez I’homme dérivée de la fusion d’une ébauche thyroidienne
centrale (ETC), impaire et médiane, et d’une paire d’ébauches latérales, les corps
ultimo-brachiaux (CUB).

Morphogénese de I’ébauche thyroidienne centrale

Elle est la premiére ébauche glandulaire a apparaitre au cours du développement,
au 22eme jour, alors que ’embryon ne possede encore que six paires de somites
et que sa longueur totale avoisine 2mm. Son aspect initial est celui d’un
épaississement médian de I’endoderme du plancher du pharynx primitif localisé
entre les premicres poches pharyngiennes (figure 1). Au 26eéme jour, I’ETC va
s’invaginer ventralement pour former le diverticule thyroidien qui va rapidement
augmenter de volume et devenir bilobé. Dans la mesure ou la téte et le coeur sont
adjacents chez le jeune embryon encore dépourvu de cou, ce diverticule sera au
contact direct du sac aortique, portion antérieure de 1’ébauche cardiaque (figure
2).

Au 32éme jour, la portion craniale de ’ETC s’amincit en un tube épithélial : le
canal thyréoglosse, qui va connecter 1’ébauche linguale et la portion caudale de
I’ETC. Celle-ci va se dédoubler en deux lobes, droit et gauche, réunis par une
zone amincie, I’ébauche de 1’isthme thyroidien. Le canal thyréoglosse commence
a s’émietter dés le 33eme jour, et sa portion caudale va persister définitivement
dans un cas sur deux pour former le lobe pyramidal de la thyroide. Son origine
craniale sur I’ébauche linguale donnera naissance au foramen ceecum de la langue.
La formation du cou ainsi que I’incorporation du sac aortique au reste de
I’ébauche cardiaque, vont renouveler les rapports anatomiques de I’ETC. La
thyroide atteint sa position définitive sur la face ventrale de la trachée vers la 7°m
semaine. L ’ETC aura donc formé les deux lobes thyroidiens, 1’isthme et

éventuellement le lobe pyramidal.
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Figure 1 : Vue latérale droite (vue de gauche) et vue ventrale (vue de droite) de

I’endoderme pharyngé d’un embryon humain de 4mm (d’aprés Hamilton et al)
[11]
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Figure 2 : Vue latérale gauche d’un embryon humain de 22 somites (d’apres
Hamilton et al) [11]

Morphogenése des corps ultimo-brachiaux

Les corps ultimo branchiaux (corps télopharyngiens) se présentent initialement
sous forme de diverticules ventraux secondaires émanant des quatriémes poches
pharyngiennes. Leur développement caudal les améne au contact des lobes
latéraux de ’ETC avec lesquels ils vont fusionner a la 7°™ semaine en méme

temps qu’ils se détachent du pharynx.

Thése de Médecine 2021-2022 Makan SISSOKO n



Observance thérapeutique chez les patients atteints de la maladie de Basedow dans le service de médecine et d’endocrinologie de I’hdpital du Mali.

Cartilage Conduit auditif
de Meckel LR externe
}/ — Amygdale
Cartilage >
de Reichert e \ Parathyroide

o inférieure
_—4— Parathyroicle

b Sl supérieure

Thymus

Tractus
thyréo-glosse

Corps
ultimo-branchial

Figure 3: Formation des CUB a partir d’évaginations ventrales des 4émes
poches endobranchiales, d’aprés Tuchmann-Duplessis[11]

3.1.2-Histologie[12]

La glande thyroide possede une architecture adaptée a I’hormono-synthése. Elle
est faite d’un épithélium refermé sur Iui-méme en follicule clos enfermant, dans
la lumiere folliculaire, une matiere dite « amorphe », le colloide. La thyroide
produit de fagcon continue des hormones thyroidiennes (la tritodothyronine ou T3,
la tétra-iodothyronine ou T4) qui auront des actions a différents niveaux de
OI’organisme. Deux types cellulaires sont donc présents. Les cellules folliculaires,
ou thyrocytes, polarisées, reposant sur une lame basale et s'assemblant en une
assise unistratifiee realisant une formation sphérique : le follicule ou vésicule, qui
représente 99 % du contingent cellulaire thyroidien. Elles assurent la production
des HT et de la thyroglobuline. Le pdle apical du thyrocyte est en contact étroit
avec la lumiére du follicule qui contient la colloide, lieu de stockage et de synthese

des HT. Ces dernieres sont déverseées, via le pdle basolatéral, dans les capillaires.
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Les cellules folliculaires sont accolées entre elles via des complexes de jonction.
Leur aspect est changeant selon que I'on se trouve ou non dans une phase de repos
(aplaties avec colloide abondante), ou au contraire dans une phase d'hyperactivité
(forme plus cylindrique, raréfaction de la substance colloide). Les cellules
parafolliculaires ou cellules C produisent la calcitonine et représentent 1 % du

contingent cellulaire.

Figure 4 : Thyroide au repos (microscope optique) (Faculté de médecine Pierre
et marie Curie)[12].

3.1.3- Anatomie de la thyroide

La glande thyroide est une glande endocrine, impaire et médiane, située a la base
du cou, agissant sur le métabolisme de la plupart des cellules de I’organisme. De
volume normal ou hypertrophiée (goitre), la glande thyroide est accessible a
I’examen clinique et aux techniques d’imagerie, bien que cela soit plus ou moins

facile selon la morphologie cervicale
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3.1.3.1-Morphologie [13]

La glande thyroide a la forme d’un H majuscule ou la silhouette d’un papillon
avec une concavité postérieure. Elle est formée de deux lobes latéraux verticaux
réunis sur la ligne médiane par I’isthme thyroidien. Cet isthme médian est étroit,
situé en avant de la trachée. De son bord supérieur nait de maniére inconstante un
prolongement vertical : le lobe pyramidal (pyramide de Lalouette).

Le parenchyme thyroidien a une coloration rose rougeatre, de surface lisse et
lobulée et est de consistance molle et friable.

Le volume du corps thyroidien, sujet a de nombreuses variations individuelles,
s’inscrit dans des dimensions moyennes de 4 a 6 cm en hauteur, 2 cm
transversalement et 2 cm en épaisseur (1 cm au niveau de I’isthme, 3 cm au niveau

des lobes) ; son poids normal est de 10 a 20 g en moyenne.

Haut

Cantilage thyroide
Ligament crico-thyroidien
Antre caratide commune

Bord mdédial du muscle
stermo-¢léido-mastoidien

Mussc e crico-thyroidien

Cantilage cricoide
Glande thyroide

Coupole pleurale

Trachde
Figure 5 : Vue antérieure de la thyroide [13]

3.1.3.2-Situation et Rapports [14]

La glande thyroide est donc située dans la région cervicale infra-hyoidienne, au-
dessus de I’orifice supérieur du thorax, en arriére du plan cutané et musculaire de
couverture, en avant et sur les cotés de 1’axe laryngo-trachéal et pharyngo-

aesophagien, et en avant des pédicules vasculo-nerveux du cou.
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Antérieur

FIG. 24.3. Rapports de la thyroide. Coupe horizontale au niveau de C7 (partie antérieure)

1. lame superficielle du fascia cervical 15. cesophage

2. wv. thyroidiennes inf., 16. n, laryngé récurrent

3. m. sterno-hyoidien 17. parathyroide inf,

4. m, sterno-thyroidien 18. mm, cardiaques sup.

5. v. jugulaire ant. 19. ganglion cervical moyen, a. thyroidienne inf,
6. lig. thyro-trachéal lat. 20. n. phrénique et lame prévertébrale
7. m. sterno-cléido-mastoidien 21. lame prétrachéale musculaire

8. platysma 22. trachée

9. m. omo-hyoidien 23. a. et v. thyroidiennes inf.

10. lymphonceuds jugulaires lat. 24, racine sup. de l'anse cervicale

11. m, scaléne ant. 25. a. carotide commune

12, a, vertébrale 26, v. jugulaire int.

13. m. long du cou 27. n, vague

14. espace rétro-cesophagien

Figure 6 : Rapports de la glande thyroide[15]
3.1.3.3-Vascularisations [16]

-Artérielle : Elle est assuree par les arteres thyroidiennes aux nombres de trois
(3):
o L’artére thyroidienne supérieure la plus volumineuse, issu de la premicre
collatérale de la carotide externe. Elle chemine vers le bas pour rejoindre le pole
supérieur du lobe thyroidien au contact duquel elle se trifurque en branches
interne, postérieure et supérieure.
o L’artere thyroidienne inférieure est une collatérale du tronc bicervicoscapulaire
né de I’artére sous-claviére. Elle se divise aussi en trois branches au contact du
lobe inférieur du lobe latéral apres avoir croisé la face postérieure de la carotide
primitive.
o L’artere thyroidienne moyenne est inconstante.

-Veineuse : elle est essentiellement assurée par la veine jugulaire interne qui
recoit le tronc thyro-linguo-facial dans lequel se déverse la veine thyroidienne

supérieure. Celle-ci suit globalement le méme cheminement que 1’artére

Thése de Médecine 2021-2022 Makan SISSOKO

Droit



Observance thérapeutique chez les patients atteints de la maladie de Basedow dans le service de médecine et d’endocrinologie de I’hdpital du Mali.

thyroidienne supérieure. Latéralement au lobe nait la veine thyroidienne moyenne
se jette elle aussi dans la veine jugulaire interne. Les veines thyroidiennes
inférieures drainent la partie inférieure des lobes et de I’isthme et gagnent le tronc
veineux brachiocéphalique.

-Lymphatiques : les vaisseaux lymphatiques sont satellites des veines
thyroidiennes. Deux groupes ganglionnaires principaux sont ainsi individualises :
o Le compartiment central comprenant les ganglions sus et sous-isthmiques,
récurrentielles et médiastinaux supérieurs ;

o Le compartiment latéral avec les chaines jugulaires internes et spinales.
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Haut

Antérieur

Anatomie thyroidienne et rapports vasculaires.

(1) Lobe thyroidien droit, (2) Isthme, (3) Pyramide
de Lalouette (lobe médian), (4) Artére thyroidienne
supérieure, (5) Artére thyroidienne inférieure,

(6) Artere thyroidienne médiane (de Neubauer).

Figure 7 : Vascularisation de la thyroide [17]

3.1.3.4- Innervation [17]

Le corps de la thyroide est en contact intime avec le nerf laryngé récurrent, moteur
pour les cordes vocales et la bouche de Killian. A gauche, ce nerf issu du nerf
vague a un trajet cervical et thoracique puisqu’il passe sous la crosse aortique et
remonte vers le larynx en s’appliquant sur la face antérolatérale gauche de
I’cesophage. A droite, son trajet reste uniquement cervical, il contourne par le
dessous D’artére sous-claviere avant de remonter dans [’angle trachéo-

oesophagien. Le nerf laryngé supérieur nait lui aussi du nerf vague et se divise en
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deux branches : ’'une, interne assurant la sensibilité¢ du larynx ; I’autre externe,
motrice pour le muscle cricothyroidien et sensitive pour la portion sous glottique
du larynx.

3.2- Rappels physiologiques

3.2.1-Structures des hormones thyroidiennes

Les cellules folliculaires assurent la production des hormones thyroidiennes sous
forme de tri-iodothyronine (T3) et tétra-iodothyronine (T4 ou thyroxine). Elles
possédent une structure organique commune : la thyronine, dérivant de ’acide
aminé tyrosine et comprenant deux cycles phénols réunis par un pont diphényl-
éther. Les hormones thyroidiennes ne différent que par le nombre et la position

des atomes d’iode qu’elles portent [17].

' Thyroglobuline B e
. , v NH, K\DIT p,
Tyrosine OH ; CH»-CH< . COOH x l
" MIT
Mono-iodo-tyrosine 4 A1 NH, I
(MIT) OHAC_ 6 CH o .. DIT\i
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o ; Iz > g
Di-iodo-tyrosine — NH, 3 S\ P,
(DIT) OH ¢ CHx-CH<cooH 0> &
‘ I \ A Ta )
- ’ I3 2 §35 l I A
Tri-iodo-thyronine o7 s J NH,
(T2) OH ¢ (0] ',-, CH>CH< {COOH =5
Protéolyse
Tétra-iodo-thyronine ¥ 8z _I : NH- Thérogrlgbgtlame / \ 4
(thyroxine, T,)  OH<_ 0= “CH,-CH< "\COOH <g ;

s i o+<— Ta

Figure 8 : Structure des hormones thyroidiennes (HT) et leur libération a Partir

de la thyroglobuline[17]

3.2.2-Biosynthese des hormones thyroidiennes

3.2.2.1-Captage de I’iode

eOrigine de I’iode

v Traditionnellement, 1’organisme puise 1’iode dont il a besoin dans les aliments
issus de la mer. En effet la principale source d’iode est I’eau de mer. Le sel de
table enrichi en iode constitue la source alimentaire la plus simple et la plus

efficace pour accroitre 1’apport 10dé dans les régions déficitaires. L’iodure peut
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également étre apporté par des médicaments ou des produits de contraste
radiologiques ou encore par 1’application d’antiseptiques [18].

v Les besoins en iodure sont évalués entre 100 et 150 pg par jour chez 1’adulte et
jusqu’a 300 pg par jour chez la femme enceinte. L ’iode subit également un
recyclage interne par la protéolyse de la thyroglobuline [16].

eTransport de I’iode au pole basolatéral : symporteur du sodium et de I’iodure
(NIS)

C’est sous la forme d’un ion (iodure) que 1’iode est activement capté au pole
basolatéral des cellules folliculaires[18]. Ce transport actif est saturable et
réversible et n’est permis que par le couplage au sodium (Na) grice a un
transporteur membranaire : le symporteur sodium iodure[16].

eTransport transmembranaire de I’iodure au péle apical : pendrine[18]
L’iodure entré dans la cellule folliculaire peut diffuser vers 1’extérieur ou étre
transféré dans la lumiére folliculaire et le colloide. Longtemps considéré comme
un transport passif, le transport transmembranaire apical nécessite en fait un
transporteur protéique actif : pendrine. Dans la thyroide, elle est spécifiquement
exprimée au pole apical, avec une intensité variable d’un thyrocyte a ’autre et
d’un follicule a I’autre.

Le role exact de la pendrine dans le transport apical de 1’iodure reste controversé.
Elle pourrait en fait n’étre qu’une partic d’un complexe multiprotéique dont les
autres protéines potentielles sont I’apical iodide transporter (AIT) codé par le géne
SLC5AS8 et le CICnb.

3.2.2.2-Oxydation des iodures [16]

La thyroperoxydase (TPO) catalyse 1’oxydation de I’iodure sous 1’effet de ’H202
(peroxyde d’hydrogene) en iode organique (I2) tres réactif qui va se fixer sur les
radicaux tyrosyle de la thyroglobuline. La TPO est une enzyme clé de la
biosynthése hormonale impliquée dans 1’oxydation, située au pdle apical des
thyrocytes. Son expression est stimulée par la TSH, TTF1, TTF2 et Pax8 via son

récepteur membranaire et n’est active qu’en présence de I’H202.
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3.2.2.3-L’organification de I’iode

L’iode ayant pénétré dans la cellule folliculaire et excrété dans le colloide est
incorporé a la thyroglobuline. Cette incorporation est appelée « organification »
et I’iode est dit alors « organique »[18]. Sous 1’action d’une peroxydase spécifique
intégrée a la membrane (TPO), I’iodation de certains résidus tyrosine forme les
iodotyrosines : mono- iodotyrosine (MIT) qui est iodée en 5 pour générer la di-
iodotyrosine (DIT)[16].

3.2.2.4-Couplage des iodotyrosines [16]

La thyropéroxydase catalyse également le couplage des iodotyrosines entre elles
pour former des iodothyronines

eMIT + DIT = T3 : tri-iodothyronine.

eDIT + DIT = T4 : tétra-iodothyronine ou thyroxine.

Ces produits restent liés a la thyroglobuline jusqu’a ce qu’ils en soient libérés pour
étre sécrétés.

3.2.2.5-Protéolyse [16]

La thyroglobuline iodée contenant les hormones T3 et T4 est internalisée dans la
thyrocyte par endocytose. Les veésicules formées, contenant de la substance
colloide, fusionnent ensuite avec les enzymes lysosomales. Les hormones T3 et
T4 sont liberées dans le cytoplasme par protéolyse enzymatique de la
thyroglobuline, et déversées dans la circulation générale au pole basolatéral de la
thyrocyte.

3.2.2.6-Désiodation des hormones thyroidiennes [16,18]

La transformation de la T4 en T3 résulte d’'une monodésiodation, cette derniére
aboutit a la production de la T3 active ou d’une forme inactive : la reverse T3
(rT3).

La voie des désiodases est ainsi responsable de 80 % de la production de T3. Ces
sélénoprotéines régulent 1’activité des hormones thyroidiennes par retrait d’un

atome d’iode et sont au nombre de trois :
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el a désiodase de type 1 est une 5’-désiodase (5’°DI) présente dans le foie, le rein,
la thyroide et I’hypophyse. Son substrat préférentiel est la T3 mais produit aussi
la T3 active par désiodation de la T4. L’action hépatique de cette enzyme serait a
I’origine de 70 % de la T3 circulante. En pratique, la 5°DI est inhibée par
I’amiodarone et le propylthio-uracile (PTU).

el a désiodase de type Il est également une 5'-désiodase (5°DII). Son substrat
préférentiel est la T4 et elle est surtout présente dans le systéme nerveux central
(dont I’hypophyse) et le tissu adipeux brun. En pratique elle n’est pas inhibée par
le PTU.

ela désiodase de type III clive I’atome d’iode en position 5 (ou en position 3
équivalente). Cette (5DIII) ou (3DIII) est donc une enzyme inactivatrice des HT
et de leurs métabolites. Son substrat préférentiel est la T3, méme si elle inactive
aussi la T4 en rT3. Elle est produite dans la plupart des tissus, notamment le
placenta, mais pas dans le foie, le rein, la thyroide ou I’hypophyse.
3.2.2.7-Transport plasmatique des HT

Plusieurs proteines plasmatiques possedent la capacité de lier les HT. Elles
servent de lieu de stockage, de véhicule plasmatique pour acheminer les HT vers
leurs organes cibles ou encore de facteurs de contrble de leur biodisponibilité.
Elles permettent en effet une régulation de la fraction libre des HT qui, finalement,
ne représente que 0,02 % du total de la T4 sérigue et 0,3 % du total de la T3
sérique. Les trois principales sont la thyroxine-binding globulin (TBG), la

transthyrétine (TTR, ou thyroxine-binding prealbumine = TBPA) et I’albumine.
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Figure 9 : Biosynthése des hormones thyroidiennes [18]

3.2.3-Régulation de la fonction thyroidienne : La fonction thyroidienne est
contrdlée a plusieurs niveaux

3.2.3.1-Rdles TSH et hormones thyroidiennes [16]

La TSH est une glycoprotéine sécrétée de manicre pulsatile par 1’antéhypophyse,
sous 1’action de la TRH hypothalamique produit principalement a partir du noyau
paraventriculaire (NPV). Elle exerce son action via un récepteur couplé aux
proteines G et favorise la sécrétion des hormones thyroidiennes en stimulant les
différentes étapes de la biosynthése hormonale. La TSH posséde aussi un role
trophique en stimulant la prolifération des thyrocytes et leur organisation en
follicules.

Quant aux Hormones thyroidiennes, Elles exercent un rétrocontréle négatif sur
leur propre production en inhibant la sécrétion de TRH et de TSH ainsi que les
cellules folliculaires elles-mémes.

3.2.3.2-Role de I’iodure [16]

La production thyroidienne s’accroit puis se réduit lorsque la concentration

plasmatique en ions iodure s’éléve. Cette inhibition de la fonction thyroidienne
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consécutive au blocage de 1’organification de 1’iode est dénommeée effet Wolff-
Chaikoff décrit en 1948. Cet effet n’est que transitoire car si la surcharge iodée
persiste, la glande thyroide reprend une synthese hormonale quasi normale. Ainsi
I’iode est capable de controler la sécrétion thyroidienne indépendamment de
I’action de la TSH, par plusieurs mécanismes : diminution de la sensibilité a
I’action de la TSH, inhibition du captage de I’iodure, de la transcription du géne
de la thyroperoxydase, de la génération d’H202 et de I’endocytose de la
thyroglobuline. A I’inverse, en situation de carence la sensibilit¢ a 1’effet
trophique de la TSH est accrue, expliquant ’apparition de goitres.
3.2.3.3-Autres facteurs régulant la fonction thyroidienne[19] :la fonction
thyroidienne peut en outre étre modulée par :

eDivers neurotransmetteurs (adrénaline, VIP [Vasoactive Intestinal Peptid], etc.).
eDes facteurs de croissance (TGF [Tumor Growth Factor], insuline, etc.).

eDes cytokines (interféron, interleukines, etc.).
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Figure 10 : ContrGle de la fonction thyroidienne [19]
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3.2.4- Effets des hormones thyroidiennes

3.2.4.1-Role dans le développement embryonnaire et foetal [16]

Au cours de I’embryogénése les besoins en HT (ontogenese cérébrale) sont
assurés par la production maternelle puisque les hormones libres sont capables de
traverser le placenta. C’est durant la période feetale (11e semaine de gestation)
que les cellules folliculaires thyroidiennes acquierent la capacité a concentrer
I’iode et a synthétiser des hormones thyroidiennes. Ces HT sont impliquées dans
la croissance et la maturation fcetales.

3.2.4.2- Les effets métaboliques [18]

L’action générale des HT est d’accroitre les métabolismes :

eMeétabolisme basal : les HT augmentent la consommation d’oxygéne de tous
les tissus et la production de chaleur par 1’organisme en favorisant la
thermogenese inhérente aux réactions métaboliques (thermogenese obligatoire).
Ainsi, I'hypothyroidie peut s'accompagner de frilosité tandis que I'hyperthyroidie
est caracterisee par une thermophobie.

eMétabolisme glucidique : les HT sont hyperglycémiantes en accélérant
I’absorption intestinale de glucose, en accroissant la glycogénolyse et en réduisant
la glycogenese et la néoglucogenése d’origine protidique ou lipidique. Elles
stimulent également 1’utilisation cellulaire de glucose.

eMeétabolisme protidique : les HT interviennent de facon discordante, avec une
stimulation conjointe de la synthése et du catabolisme protidiques. Ce dernier
prédomine cependant avec une fonte musculaire et une augmentation consécutive
de la créatininurie remarquables dans les hyperthyroidies (négativité de la balance
azotée).

eMétabolisme lipidique : les HT ont une action stimulatrice de la synthese du
cholestérol aux concentrations physiologiques mais inhibitrice a des
concentrations supeérieures. La baisse du cholestérol total, et du cholestérol low
density lipoprotein (LDL) en particulier, constitue un marqueur classique de

I’hyperthyroidie.
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3.2.4.3- Les effets spécifiques d’organe [16,18,19]

eEffets cardiovasculaires : Ils comprennent une accélération de la fréquence
cardiaque (effet chronotrope), une augmentation de sa contractilité (effet
inotrope), de la vitesse de conduction (effet dromotrope) et une accélération de la
relaxation ventriculaire (effet lusitrope). Il en résulte une augmentation du débit
cardiaque. S’y ajoutent des effets périphériques sous forme d’une diminution des
résistances vasculaires par relachement des muscles lisses.

eEffets sur le systéme nerveux : durant les périodes feetales et néonatales, les
HT assurent la maturation, la mise en place de connexions neuronales et la
myeélinisation. Une carence hormonale durant cette étape cause des dommages
sérieux a I’organisation structurale cérébrale.

Chez I’adulte, les hormones thyroidiennes ont une action profonde sur le systeme
nerveux, ainsi I’hyperthyroidie entraine une irritabilité et une agitation, alors que
I’hypothyroidie s’accompagne d’un ralentissement du discours, d’une
somnolence et d’une atteinte de la mémoire.

eEffets sur le muscle squelettique : Une amyotrophie liée au catabolisme
protidique peut étre constatée dans des états d’hyperthyroidie sévére.

oEffet osseux : Les HT favorisent la croissance osseuse, notamment en
potentialisant les effets de I’hormone de croissance. Elles sont aussi nécessaires a
la maturation osseuse. Ainsi chez I’enfant ’hypothyroidie se traduit par un
ralentissement de la croissance, un retard de 1’ossification enchondrale et une
densification osseuse. Chez 1’adulte, I’excés d’hormones thyroidiennes est
responsable d’une augmentation de la résorption osseuse, I’importance de cette
derniere dépend de la durée d’évolution de I’hyperthyroidie que de son intensité.
eEffet sur le tube digestif : les HT stimulent la motilité intestinale et accélérent

le transit digestif.

Thése de Médecine 2021-2022 Makan SISSOKO



Observance thérapeutique chez les patients atteints de la maladie de Basedow dans le service de médecine et d’endocrinologie de I’hdpital du Mali.

3.3- Classification de la pathologie thyroidienne

Tableau I: Classification de la pathologie thyroidienne[17]

Pathologie Pathologie Pathologie
Morphologique Fonctionnelle Inflammatoire

Thyroidite | Thyroidite | Thyroidite
Goitre | Nodule | Hypothyroidie | Hyperthyroidie | Aigue Subaigtie | Chronique

3.4- La maladie de Basedow

3.4.1- Définition : la maladie de Basedow est une maladie auto-immune de la
thyroide qui se manifeste par une hyperthyroidie, un goitre homogéne associés ou
non a des manifestations extra-thyroidiennes dont la plus fréquente est
I’ophtalmopathie [2].

3.4.2- Epidemiologie

La fréquence de la maladie de Basedow est de 1-2% de la population avec une
prédominance féminine [4,5].

Bien qu’elle puisse étre  observée a  tout age, le p
ic d’incidence se situe entre 40 et 60 ans. Sa prévalence se situe autour de 0,5 %
et 2% respectivement dans les populations masculine et féminine et touche moins
fréquemment ’enfant et le sujet agé. Elle représente 50 a 80 % des causes
d’hyperthyroidie [17].

3.4.3- Physiopathologie [2,20,21]

La maladie de Basedow est une maladie auto-immune avec une composante
génetique et des facteurs environnementaux prédisposant tous deux a la survenue
de cette maladie.

Certaines sous-classes de génes HLA de classe Il (HLA Al B8 et DR3) ont été
identifiées comme facteurs genétiques prédisposant et, chez les jumeaux
monozygotes, la concordance d’une maladie de Basedow est retrouvée dans 35%

des cas.
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L’histoire familiale d’une maladie de Basedow est associée a un risque accru et
a une survenue a un plus jeune age de la maladie. Parmi les facteurs de
I’environnement associés a une maladie de Basedow, on reléve les stress majeurs,
les infections et la période post grossesse.

Si les processus immunologiques menant a la maladie de Basedow sont trés peu
connus, la cause de I’hyperthyroidie est la présence d’anticorps circulants de type
IgG produites par les lymphocytes intrathyroidiens : les anticorps anti-récepteurs
de la TSH qui se lient au récepteur de la TSH couplé a la protéine G et
I’activent. Cette activation entraine une stimulation de la captation iodée, de la
synthése hormonale responsable de I’hyperthyroidie, de la prolifération des
cellules folliculaire, cause de la croissance de la glande thyroide et de la
vascularisation (caractere vasculaire du goitre vasculaire qui est parfois soufflant).
3.4.4- Diagnostic

3.4.4.1- Diagnostic clinique

La maladie de Basedow survient le plus souvent a I’occasion d’un choc
émotionnel (deuil, séparation, déménagement, etc.) ou d’un épisode de la vie
genitale (puberté, grossesse, ménopause).

Le tableau clinique se caractérise par 1’association de signes propres de la maladie
a ceux de la thyrotoxicose.

eSignes propres de la maladie de Basedow

v Le Goitre

En général d’apparition récente, diffus, ferme, indolore, vasculaire (siege d’un
thrill et d’un souffle systolique), symétrique ou prédominant légérement sur un
lobe, et isolé sans signes compressifs, sans adenopathies [20].

v" L’exophtalmie

D’origine auto-immune, elle est causée par une réaction des anticorps et des
lymphocytes avec les protéines des muscles oculaires, le tissu conjonctif et la

matiere périphérique adipeuse [6].
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Elle se manifeste par une protrusion oculaire bilatérale le plus souvent symetrique,
axiale, indolore et réductible. Le degré de la protrusion oculaire est mesure par
I’exophtalmomeétre de Hertel cliniquement [22].

v L’edéme palpébral

Il s’associe a I’exophtalmie et souvent le précéde.

v’ La rétraction palpébrale

Elle se traduit par un élargissement de la fente palpébrale (signe de Dalrymphe),
une asynergie oculopalpébrale dans le regard vers le bas (signe de von Graefe),
une rareté du clignement (signe de Stellwag) et parfois une hyperpigmentation
palpébrale associée (signe de Jellinek) [20].Les signes oculaires (exophtalmie,
cedeme et rétraction palpébrale) sont souvent accompagneés de signes fonctionnels
tels que les bralures oculaires, le larmoiement et la photophobie.

v Le myxcedéme prétibial : situe a la face antérieure des jambes en général et
parfois au niveau des bras et du tronc.

Il se manifeste par des placards de couleur beige infiltrant le derme (aspect de
peau d’orange), de consistance ferme et indolore [23].

eLes signes de thyrotoxicose

I1s constituent I’expression de ’inflation hormonale. Ainsi on distingue par ordre
de fréquence décroissant les manifestations suivantes :

v Troubles cardiovasculaires

Ils sont quasi constants et se caractérises par :

¢+ Une tachycardie sinusale réguliere permanente, exagérée lors des efforts et des
émotions, avec palpitations et parfois dyspnée d’effort ;

+¢ Une augmentation de 1’intensité des bruits du cceur (éréthisme), avec parfois un
souffle systolique de débit ;

+¢ Un pouls vibrant, une élévation de la PA systolique.
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v Troubles neuropsychiques

Ces troubles sont caractérisés par : une nervosité excessive, une agitation
psychomotrice, une labilité de ’humeur, une fatigue générale, I’insomnie et un
tremblement fin et régulier des extrémités (manceuvre « du serment »).

v Thermophobie

Elle est accompagnée d’une hypersudation, avec les mains chaudes et moites

v' Amaigrissement

Tres fréquent, il est rapide et souvent important contrastant avec une conservation
de I’appétit ou une polyphagie. L amaigrissement est rarement suivi d’une prise
paradoxale de poids lorsque la polyphagie « dépasse » 1I’hypercatabolisme.

v’ Autres signes

L’on observe quelque fois des troubles a type de :

+¢ Polydipsie : conséquence de I’augmentation de la production de chaleur.

s Amyotrophie : prédominant aux racines et accompagnée d’une diminution de
la force musculaire (signe « du tabouret »).

+ Diarrhée motrice : due a une accélération du transit.

+»» Gynécomastie chez ’homme et troubles des régles (de tous types) chez la

femme, mais la fertilité est conservée le plus souvent [24].
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Figure 11 : Tableau clinique de la maladie de Basedow [25]

3.4.4.2- Diagnostic paraclinique

A- Biologie

eConfirmation de I’hyperthyroidie périphérique

Le dosage de la TSH sérique est a réaliser en premiere intention.

Dans les formes typiques d'hyperthyroidie, la concentration de TSH est effondrée,
inferieure a 0,01 mU/L. Cette derniére constitue le test le plus sensible et le plus
spécifique des dysfonctions primitivement thyroidiennes.

L'élévation de la T4 libre et/ou de la T3 libre (il existe des hyperthyroidies a T3
seule élevée) permet d'apprécier I'importance de la thyrotoxicose. Ces dosages
sont demandés en seconde intention, en fonction du résultat de la TSH et du
contexte clinique [2,24,27].

eBilan de retentissement

Il permet de détecter des perturbations non spécifiques et non constantes, mais

pouvant révéler la maladie :

Thése de Médecine 2021-2022 Makan SISSOKO




Observance thérapeutique chez les patients atteints de la maladie de Basedow dans le service de médecine et d’endocrinologie de I’hdpital du Mali.

v’ Leuco neutropénie avec lymphocytose relative ;

v" Elévation des enzymes hépatiques ;

v Diminution du cholestérol et des triglycérides (fonction des chiffres antérieurs);
v" Hypercalcémie modérée ;

v Discrete hyperglycémie (parfois) et, surtout, aggravation d'un diabéte associé
[24].

eImmunologie

Du point de vue immunologique, on détecte tout comme dans les thyroidites auto-
immunes, la présence d’autoanticorps antithyroperoxydase et anti-thyroglobuline
chez 80% des patients atteints de la maladie de Basedow mais a des taux pas trop
élevés.

On detecte également chez 95% des patients des autoanticorps qui sont
caracteéristiques de la maladie a savoir les anticorps anti-récepteurs de la TSH,
dont la mesure est le test le plus spécifique, tout en sachant :

v" Que le titre initial n'a pas d'intérét pronostique.

v Qu’il est sans intérét d'en suivre I'évolution en cours de traitement.

v Qu'en fin de traitement, leur dosage permet de classer les patients en 2 groupes
: un groupe avec des élévations persistantes, peu susceptible d’étre en rémission
avec un taux de rechute avoisinant les 80 a 100%, et un autre groupe avec un taux
d’anticorps faible ou indétectable ayant une probabilité plus élevée de rémission
avec un taux de rechute avoisinant les 20 a 30%, ne permettant pas toutefois
d’affirmer la guérison [24,27].

B- Imagerie

eImagerie morphologique : Echographie thyroidienne

L'échographie-Doppler de la glande thyroide n'est pas indispensable et s‘avére
tres operateur-dépendante. Toutefois, il s'agit d'un examen non invasif, peu
couteux, pouvant apporter rapidement des informations sur 1’étiologie et le
pronostic. Dans la maladie de Basedow, le parenchyme thyroidien est

globalement hypoéchogéne, hétérogene et hypervasculaire (« thyroide infernale
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»). Le Doppler est utile pour la mise en évidence de I’hypervascularisation globale
du parenchyme, et le calcul des vitesses dans 1’artére thyroidienne inférieure.
Ultérieurement ces données auront une valeur prédictive, puisque la présence
d’une hypervascularisation témoigne de la persistance d’un processus
thyréostimulant alors que sa disparition est en faveur de sa guérison [18,28].
eImagerie fonctionnelle : Scintigraphie thyroidienne :

La scintigraphie thyroidienne (a 1'iode 123 ou a défaut au technétium) n’est pas
indispensable dans les formes typiques de la maladie de Basedow (goitre diffus
soufflant, orbitopathie basedowienne typique).

Elle révélerait une hyperfixation diffuse et homogene de I'isotope au sein du
parenchyme thyroidien. Mais elle reste I'examen le plus utile pour déterminer le
mécanisme des hyperthyroidies de diagnostic difficile. Elle est aussi
indispensable avant un éventuel traitement radio-isotopique.

Sa seule contre-indication demeure la grossesse. Elle est pleinement réalisable au
cours des soi-disant allergies a l'iode, les phénomenes allergiques concernant
essentiellement les produits radiologiques de contraste iodés [24,26].

3.4.4.3- Evolution et complications

A- Evolution

La maladie de Basedow évolue habituellement par poussées, parfois
spontanement résolutives notamment dans ses formes frustes (10 a 20 % des
cas)[16]. Son éevolution est difficile a prévoir méme apres un traitement médical
bien conduit avec un taux de rechute avoisinant les 40% [29].

Certains facteurs pronostiques peuvent étre dégagés comme étant des facteurs
favorisants sa récidive a savoir : goitre volumineux, tabagisme, importance
initiale de 1’hyperhormonémie notamment de la T3 libre et des titres d’Ac anti
récepteur TSH, persistance d’une hypervascularisation en Doppler et groupe HLA
DR3[30].
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B- Complications [22,24]

Non prise en charge, la maladie de Basedow peut entrainer des complications
mettant en jeu le pronostic vital du patient, d’ou I’intérét d’un traitement bien
conduit quel que soit le degré de sévérité de la maladie.

eComplications cardiaques (cardiothyréose) : Ces complications peuvent étre
révélatrices, graves, et atteignent surtout les personnes fragiles : personnes ageées,
personnes avec une pathologie cardiaque associée.

v Troubles du rythme cardiaque

Il sagit principalement de troubles du rythme supraventriculaires a type de
fibrillation auriculaire (FA) (risque évalué a 30 % chez les personnes agées ayant
une TSH effondrée) et, plus rarement, de flutter ou de tachysystolie

v’ Insuffisance cardiaque

Elle est associée genéralement a une FA, classiquement a prédominance droite et
accompagnée d'un débit cardiaque élevé ou normal

v’ Aggravation ou révélation d'une insuffisance coronaire

L’hyperthyroidie ne crée pas la maladie mais peut 1’aggraver du fait de
I’augmentation du débit et de la consommation en O, du myocarde.

¢Crise aigué thyrotoxique

Elle est exceptionnelle, survenant surtout aprés thyroidectomie en 1’absence de
préparation médicale.

Exacerbation des symptomes de I’hyperthyroidie, avec fiévre, déshydratation,
troubles cardiovasculaires et neuropsychiques pouvant mettre en jeu le pronostic
vital.

e Ostéoporose

Surtout observée chez les femmes ménopausées, I’ostéoporose est due a ’action
ostéoclastique des hormones thyroidiennes et prédomine au niveau du rachis avec

un risque de tassement vertébral.
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eComplications musculaires : Myopathie thyrotoxique commune :

Déficit musculaire tres marqué, peut toucher les membres supérieurs, accompagne
d’amyotrophie symétrique prédominant aux racines des membres, dont la gravité
est proportionnelle a celle de la thyrotoxicose.

eComplications psychiatriques :

Une confusion extréme, des syndromes d’agitation graves, et des bouffées
délirantes peuvent accompagner cette flambée d’hyperthyroidie, réalisant au
maximum ce qu’on appelle : “ FOLIE BASEDOWIDIENNE *,

3.4.4.4- Diagnostic différentiel

A- Les autres hyperthyroidies auto-immunes

e Thyroidite de Hashimoto (ou thyroide lymphocytaire chronique)

Elle peut étre responsable dans sa phase initiale, quoique trés rarement, d'une
hyperthyroidie, ou « hashitoxicose ».

Le tableau differe de celui de la maladie de Basedow par :

v Un goitre irrégulier et trés ferme.

v Un aspect hypoéchogéene hétérogene et pseudo-nodulaire a I'échographie.

v’ Une fixation faible et hétérogéne de I'isotope en scintigraphie.

v Une absence d'anticorps anti-récepteurs de la TSH.

v Une présence d'anticorps anti-TPO et/ou d’anticorps anti-TG a un titre trés
élevé [24,31].

e Thyroidite du post-partum

Il s'agit d'une varieté de thyroidite auto-immune (« thyroidite silencieuse »,
rarement observée en dehors du post-partum) ou d'un traitement par interféron.
Elle touche environ 5 % des femmes dans les semaines suivant I'accouchement,
mais passe souvent inapercue. Elle se manifeste par une hyperthyroidie transitoire
(avec scintigraphie « blanche » en raison de la lyse initiale des thyréocytes et
hypoéchogenicité de la glande), suivie d'une hypothyroidie transitoire pouvant
nécessiter parfois une hormonothérapie thyroidienne substitutive. Le retour

spontané a I'euthyroidie est habituel. Mais la situation peut récidiver apres chaque
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grossesse ou évoluer dans 5 a 10 % des cas vers I'hypothyroidie définitive. Elle
s'accompagne d'anticorps anti-TPO trés positifs sans anticorps anti-récepteurs de
la TSH.[24,26]

B- Les hyperthyroidies nodulaires

Ces nodules se manifestent a un age plus avancé que la maladie de Basedow
(patients plus fragiles) et peuvent étre réveélés par une complication cardiaque. Ils
se traduisent par un syndrome de thyrotoxicose pur, sans atteinte oculaire.
eGoitre multinodulaire toxique

Le goitre multinodulaire toxique constitue I'évolution naturelle des goitres
multinodulaires anciens. Il s’agit de la cause la plus fréquente d’hyperthyroidie
chez le sujet agé. Ses caractéristiques sont les suivantes :

v" L'hyperthyroidie peut étre déclenchée par un apport massif d'iode (examen avec
produit de contraste iode, meédicament).

v L'examen clinigue montre un goitre multinodulaire, confirmé par
I'échographie.

v' La scintigraphie, si elle est pratiquée, montre une alternance de plages chaudes
et froides (en « damier ») [24].

e Adénome toxique

Les caractéristiques de 1’adénome toxique sont les suivantes :

v Il est dii dans la plupart des cas a une mutation somatique, activatrice du
récepteur de la TSH ;

v’ L’examen clinique permet de palper un nodule unique, tissulaire ou
partiellement kystique a 1’échographie ;

v’ la scintigraphie est nécessaire au diagnostic et objective une hyperfixation de
I’isotope au niveau du nodule alors que le reste du parenchyme est hypofixant ou

froid (ou « éteint »), en raison de la diminution de la TSH [24].
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C- Hyperthyroidies iatrogénes

elode

Les produits de contraste iodés et surtout certains médicaments (amiodarone)
peuvent étre responsables d'une thyrotoxicose selon deux mécanismes :

v’ Effet de l'apport brutal d'iode sur une pathologie thyroidienne nodulaire
préexistante : la thyroide est dystrophique et hypervascularisée a I'échographie, la
scintigraphie montre des zones de fixation au niveau des structures actives malgré
la saturation ; cette forme est appelée type | ou forme fonctionnelle ;

v’ Effet toxique de l'iode sur les thyréocytes entrainant une lyse des cellules
thyroidiennes et une thyroidite : la thyroide est habituellement d'aspect clinique
normal, I'échographie montre une glande hypoéchogéne homogéne et la
scintigraphie montre une absence totale de fixation, cette forme est appelée type
I1 ou forme lésionnelle [24].

eHormones thyroidiennes

La prise d'hormones thyroidiennes dans un but d'amaigrissement, non toujours
révélée par le patient, peut entrainer une thyrotoxicose (thyrotoxicose « factice »).
L'attention peut étre attirée par la profession médicale ou paramédicale du patient
(acces facile aux médicaments) et I'absence de dystrophie thyroidienne (pas de
goitre). Le diagnostic est confirmé par la scintigraphie (absence de fixation) et par
le dosage de la thyroglobuline, effondrée, traduisant le freinage de la glande [24].
elInterferon

Les interférons sont des cytokines intervenant dans la régulation de I'immunite.
IIs sont actuellement une cause importante de dysthyroidie iatrogéne. Les
dysthyroidies sous interféron (a surtout, mais aussi ) sont fréquentes (5 a 40 %
selon les séries) et surviennent surtout chez les patients prédisposés, porteurs
d'anticorps antithyroidiens. Elles se présentent le plus souvent comme des
thyroidites avec, éventuellement, une phase d'hyperthyroidie suivie

d'hypothyroidie, mais aussi comme de véritables maladies de Basedow avec
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présence d'anticorps anti-recepteurs de la TSH. Elles ne disparaissent pas toujours
apres l'arrét du traitement [24].

D- Thyroidite subaigué de De Quervain
La thyroidite subaigué est une affection banale d'origine virale, atteignant
généralement toute la glande mais pouvant aussi étre localisée, et qui :

- Se traduit par un état inflammatoire initial dans un contexte grippal, avec goitre
dur et douloureux, fievre, augmentation importante de la vitesse de sédimentation

(VS) et de la CRP.

- S'accompagne d'une phase initiale d'hyperthyroidie (par lyse des cellules),
suivie d'une phase d'hypothyroidie, puis récupération en 2 ou 3 mois. Des
récidives, voire une hypothyroidie définitive, sont toutefois possibles.

Le diagnostic est essentiellement clinique (palpation du goitre dur et douloureux),
mais peut étre aidé par la scintigraphie dans les cas difficiles montrant
cartographie blanche (absence de fixation) voire par I'échographie qui révele un
aspect hypoéchogéne. De plus en plus souvent, on observe une forme atténuee en
raison de l'automédication en aspirine et autres anti-inflammatoires [24,26].

E- Thyrotoxicose gestationnelle transitoire
Il s'agit d'une situation fréquente et concerne 2 % des grossesses. Elle est due a
I'effet stimulant de I'nCG sur le récepteur de la TSH. Elle se manifeste au premier
trimestre de la grossesse par une nervosité excessive, une tachycardie et I'absence
de prise de poids. Elle s'accompagne dans les formes sévéres de vomissements
(hyperémesis gravidarium) et régresse spontanément en seconde partie de
gestation. Elle passe souvent inapercue mais peut, rarement, créer une
thyrotoxicose importante, nécessitant un traitement transitoire et prudent. Elle est
a distinguer d'une maladie de Basedow (absence d'anticorps anti-recepteurs de la
TSH) [24].

3.4.5- Traitement
Les options thérapeutiques pour la maladie de Basedow sont :
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el e traitement médicamenteux par antithyroidiens de synthese, proposé en
premiére intention.

e ¢ traitement radical par I’iode radioactif ou par chirurgie qui s’adresse surtout
aux échecs du précédent. Le choix reléve d’un avis spécialisé et sera discuté au
cas par cas.

3.4.5.1- Traitement médical

A- Non spécifique [22]

eRepos physique et psychologique

Le stress a un tres mauvais impact sur le systeme immunitaire, et peut facilement
favoriser la survenue de la maladie, 1’aggraver, ou diminuer ’effet des
traitements. Il est donc recommand¢ d’arréter le travail pour une durée de 15 jours
a un mois, voire I’hospitalisation pour certains patients présentant des formes
séveres.

e Anxiolytiques

Une Benzodiazépine est souvent utilisée. Le BROMAZEPAM (Lexomil*) a titre
d’exemple : Y4 de comprimé le matin et a midi, et 2 comprimé le soir, pendant
quelques jours.

eBétabloquants

Les bétabloquants, ordinairement non cardiosélectifs, de type Propanolol,
(Avlocardyl*), permettent de ralentir le nceud sinusal, et la conduction auriculo
ventriculaire, améliorer la tachycardie, mais aussi les tremblements, et 1’agitation.
IIs diminuent les effets périphériques des hormones thyroidiennes par deux
mécanismes : en bloguant leur effet potentialisateur sur les catécholamines, et en
inhibant la conversion de T4 en T3. lls sont administrés a la posologie de 40 a 160
mg/24h, tout en surveillant la fréquence cardiaque. Ils sont contre indiqués en cas
de :

v" Asthme ou BPCO sévére.

v Insuffisance cardiaque non controlée.

v" Blocs auriculo ventriculaires de deuxiéme et troisieme degré non appareillés.
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eCorticoides

La corticothérapie est préconisée chez les patients ayant une ophtalmopathie
Basedowidienne. La dose d’attaque est de 1 a 1.5 mg/Kg de prednisone,
maintenue pendant 3 & 6 semaines, avec dégression progressive.
eContraception

Impérative chez la femme jeune en age de procréer, et doit étre instaurée avant la
mise sous traitement.

B- Traitement médical Spécifique

Basé sur les antithyroidiens de synthése (ATS), il permet ainsi d’atténuer les
symptomes, et permet le retour rapide a I’euthyroidie.

» Moyens

oL es antithyroidiens de synthese [22]

Les ATS disponibles (tableau 3) sont le carbimazole (Néo-mercazole) et son
métabolite actif le thiamazole (Thyrozol), le benzylthio-uracile (Basdene) et le
propylthio-uracile (Proracyl).

v Mode d’action : ils inhibent la synthése des hormones thyroidiennes, en
empéchant I’iodination des tyrosines de la thyroglobuline par 1’enzyme
peroxydase. L’action des ATS n’est incontestable que progressivement (10 a 15
jours), et ’obtention de la normalisation de I’hyperthyroidie n’est obtenue
qu’apres plusieurs semaines. Les ATS ont une action antagoniste de la vitamine
K, et peuvent donc augmenter les effets de I’anticoagulation, ils ont également un

effet immunomodulateur.
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Tableau Il : Différentes médications des antithyroidiennes [20]

Médications antithyro'l'diennes.

Dénomination commune | Nom de commercialisation | Présentation Posologie habituelle
Thiamazole Thyrozol (p.a5 10et20mg 2,5-40 mgfj
Carbimazole Néo-mercazole (p.a5et20mg 2,5-60 mg]
Benzylthio-uracile Basdéne (p.a25mg 25-600 mg/j
Propylthio-uracile Proracyl Cp.a50mg 25-600 mg/]

Le traitement de la maladie comporte une phase d’attaque, et une phase
d’entretien, avec une durée totale d’au moins 18 mois.

v’ Phase d’attaque : la dose de départ est de 40 a 60 mg/jr de carbimazole ou 400
a 600 mg /jr de PTU, maintenue pendant 4 a 6 semaines voir jusqu’a réduction de
I’hyperhormonémie thyroidienne.

v Phase d’entretien : elle peut étre envisagée de deux facons : soit diminuer
progressivement la posologie de I’ATS adaptée a 1’état hormonal, avec
surveillance clinique et biologique, soit maintenir la dose d’attaque initiale, en y
associant la prise concomitante de la lévothyroxine (Lévothyrox), a posologie
substitutive, c’est 1'option la plus conseillée pour garder [I’effet
Immunosuppresseur des ATS.

v" Surveillance : le dosage de la T4 libre et de la T3 libre sera effectué vers la
4eme semaine, et jusqu’a la fin de la phase d’attaque. La TSH se normalise
tardivement. Une fois I’obtention de 1’euthyroidie, la normalité de la TSH pourra
étre contrdlée tous les 3 ou 4 mois. Pendant les deux premiers mois du traitement,
il faudrait réaliser une numeération de la formule sanguine (NFS) tous les 10 jours
a la recherche d’une neutropénie (< 1 200/mm3), qui pourrait nous amener a
réduire voire a interrompre le traitement. De ce fait, toute fievre ou infection
inexpliqué devra entrainer I’ interruption immédiate du traitement et la vérification
de la NFS. En cas d’agranulocytose, les ATS doivent étre arrétés et I’infection

doit étre prise en charge. Ainsi, tous les patients chez lesquels un traitement
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d’ATS a été instauré, doivent étre conscients et avertis des symptomes de
I’agranulocytose, notamment une fiévre, des ulcérations buccales ..., elle est plus
fréquente chez les patients agés, et survient habituellement dans les premiers six
mois de traitement.

Une élévation des enzymes hépatiques peut étre rattachée aux effets indésirables
des ATS, comme elle peut étre expliquée par 1I’hyperthyroidie elle-méme. Il est
donc recommandé de réaliser un bilan hépatique avant de commencer le
traitement.

Apres 18 mois de traitement, on peut tenter de 1’arréter en cas d’obtention
d’arguments en faveur de la rémission, notamment la disparition des ARTSH, et
de I’hyper vascularisation au Doppler. En cas de récidive dans les mois ou les
années suivant Dinterruption du traitement, les différentes possibilités de

traitement radical doivent étre rediscutées avec le patient.
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Tableau 111 : Effets secondaires des ATS [2]

Effets secondaires Fréquence Types
Mineurs
* Réactions cutanées 4-6% — Urticaire ou érythéme maculaire
» Arthralgies |-5%
*» Effets gastro- 1-5% — Intolérance gastrique, nausées
intestinaux
Majeurs
* Polyarthrite I-2% — Syndrome arthritique des anti-
thyroidiens
* Vasculite ANCA Rare — Positivité des ANCA parfois
positive observée chez les patients non
traités ou traités mais sans
symptome
* Agranulocytose 0,1-0,5% — Frégquemment dans les 3-6

premiers mois de traitement
— Surtout personnes dgées et
doses élevées
— Rarement accompagnée de
thrombocytopénie et d’anémie

aplastique
* Hépatite immuno- 0,1-0,2% — Avec propylthiouracile essen-
allergique tiellement
* Cholestase Rare — Avec carbimazole

eL’iode [32]

L’iode minéral s’emploie sous la forme de solution de Lugol forte (un gramme
d’iode métalloidique, deux grammes d’iodure de potassium et 20ml d’eau)
administrée per os a la dose de 6 mg par jour pendant 10 al5 jours, ou d’un soluté
d’iodure de sodium injectable en intraveineux.

v Mode d’action

Il inhibe les enzymes protéolytiques (catheptase) qui liberent les hormones
thyroidiennes de la thyroglobuline. Cette inhibition est habituellement transitoire.

On a une amélioration pendant une quinzaine de jours, une amélioration nette des
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symptdmes, mais par la suite son effet bénéfique s’atténue et la maladie reprend
son cours, il s’agit d’un phénomeéne d’échappement La prise d’une grande
quantité¢ d’iode augmente 1’organification puis 1’inhibe au-dela d’une certaine
concentration. C’est ’effet WolfChaikoff. Cela conduit a une hypothyroidie ou
une hyperthyroidie.

v Effets secondaires

+¢ Urticaire, hypersalivation, goGt métallique, rhinite.

+¢ L’iode est contre-indiqué pendant la grossesse.

eLithium [32]

v Mode d’action

Il inhibe la proteolyse de la thyroglobuline. Il est employe sous forme de carbonate
de lithium.

v’ Effets secondaires

Les plus fréquents sont 1’augmentation de volume de la thyroide et les
hypothyroidies liées a « I’effet antithyroidien » du lithium.

3.4.5.2-Traitement Radical

A- L’iode radio-actif [22]

Le traitement par 1’ira thérapie a 1’iode 131 est une méthode simple, efficace,
radicale, et non agressive. Il pourrait étre administré initialement ou en seconde
intention apres les ATS. Il est introduit par voie orale dans un service de médecine
nucléaire, selon un protocole de radioprotection precis. Une scintigraphie doit étre
effectuée avant le traitement, non seulement pour confirmer la captation diffuse
typique de la maladie, mais aussi pour calculer la dose de radio-iode & administrer.
La dose requise peut étre calculée en fonction du degré de la captation et du
volume de la glande, ou peut étre fixée a une dose standard de 15 a 20 millicuries,
cette dose permet d’obtenir 80 % de succes. Le but de ce traitement consiste a
détruire le parenchyme thyroidien ou les zones hyperactives par irradiation interne
locale, il induit alors une hypothyroidie qui prévient la récidive de la maladie de

Basedow, et qui définit le succes de la technique. L’iode radio actif peut étre
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utilisé d’emblée (comme aux Etats-Unis), ou en seconde intention, aprés une
rechute ou une intolérance aux ATS, ou chez des patients agés présentant des
contre-indications a la chirurgie. La grossesse et 1’ophtalmopathie sont les
principales contre-indications de 1’ira thérapie, par conséquent, une contraception
efficace sera indispensable chez toutes les femmes en age de procréer, pendant et
durant les 6 mois suivant le traitement. Les effets secondaires d’un traitement au
radio-iode sont une thyroidite, qui pourrait causer des douleurs au niveau du cou,
et parfois une hyperthyroidie transitoire. Aprés un traitement ablatif, le bilan
thyroidien (TSH, T4L) doit étre contr6lé a 4 semaines puis toutes les 4 a 6
semaines durant les 6 premiers mois. Il est important de prévoir une consultation
spécialisée pour introduire une substitution hormonale précoce et adaptée afin
d’éviter les complications secondaires a une hypothyroidie. Cette consultation
permettra aussi d’€valuer I’état orbitaire du patient. Une fois I’équilibre hormonal
obtenu, tout patient trait¢ par I’iode 131 pour une maladie de Basedow devra avoir
une surveillance annuelle de sa TSH sans limitation de durée.

B- Traitement chirurgical

La thyroidectomie représente le traitement symptomatique extréme de
I’hyperthyroidie basedowienne [33]. Elle peut étre préconisée d’emblée lorsque
le risque de récidive est élevé : goitre volumineux, élévation importante des
hormones thyroidiennes et/ou du titre des AC anti-rTSH, ou lorsque le goitre
comporte des nodules cytologiguement suspects.

Dans les formes récidivantes, elle constitue une alternative au traitement par
I’iode radioactif a privilégier en cas de goitre important, d’orbitopathie modérée
a sévere ou de projet de grossesse.

L’objectif de la chirurgie est I’éradication de 1’hyperthyroidie et de tout risque de
rechute, au prix d’une hypothyroidie. L’objectif conjoint est la prévention de tout
risque li¢ a I’exéreése. Le risque des complications possibles, hypocalcémie
transitoire ou permanente et paralysie transitoire ou permanente du nerf récurrent

est minimum dans des mains expérimentées, inférieur a 2 % et 1 % pour les formes
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définitives, respectivement. Le risque d’hémorragie postopératoire avec sa forme
grave d’hématome suffocant est inférieur 0,5 %.

Le geste consiste en une thyroidectomie totale. Il est indispensable d’obtenir au
préalable 1’euthyroidie grace a un traitement ATS de quatre a six semaines,
éventuellement associé a des bétabloquants. L’intérét de I’administration

préopératoire d’iodure est discuté [21,34,35]
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PATIENTS ET
METHODES
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4. PATIENTS ET METHODES

4.1 Cadre d’étude

L’étude s’est déroulée dans le service de médecine et d’endocrinologie de
I’hdpital du Mali. C'est un hopital de 3éme référence, don de la République
Populaire de Chine a la République du Mali, situé sur la rive droite du fleuve
Niger dans le quartier de Missabougou en Commune VI du district de Bamako. Il
a été inauguré en septembre 2011 et comprend essentiellement :

v Un bloc administratif comprenant les bureaux de la direction, les consultations
externes, le bureau des entreées ;

v Un bloc technique qui comprend la pharmacie hospitaliére, le laboratoire,
I’imagerie médicale, I’exploration fonctionnelle et le bloc opératoire ;

v Un bloc d’hospitalisation qui comprend les urgences et la réanimation, la
chirurgie (neurochirurgie, chirurgie thoracique et gynécologie), la médecine et
I’endocrinologie et la pédiatrie.

Description du service de médecine et d’endocrinologie de I’hépital du Mali
eEtablissement

Le service de médecine et d’endocrinologie de 1’hopital du Mali est ’'unique
service d’endocrinologie du Mali. 11 est situé¢ a L’Est de I’entrée principale de
I’hopital et fait face au service de pédiatrie. Il comprend :

v Un bureau pour le chef de service ;

v" Un bureau pour le surveillant du service ;

v" Une salle de garde pour les internes et les médecins en spécialisation (DES)

v" Huit salles d’hospitalisations, dont une salle VIP, une salle a 2 lits et six salles
a quatre lits avec en tout vingt-sept lits d’hospitalisations ;

v" Une salle de repos pour les internes et les DES

v" Une salle pour les infirmiers

v" Une toilette publique

v" Une salle de Staff et de cours pour les DES
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v Une unité de suivi des enfants diabétiques offert par 1’organisation non
gouvernemental appelé Santé-Diabéte et le programme Life for Child. Elle est
pilotée par un endocrinologue du service sous couvert du chef de service,
eOrganisation : les personnels

v Un chef de service (Endocrinologue, Maitre de conférence a la FMOS) ;

v" Cing endocrinologues ;

v" Deux cardiologues ;

v Un neurologue ;

v Un interniste ;

v Un hématologue ;

v Un diabétologue ;

v Un infectiologue ;

v Des médecins en spécialisations en Endocrinologie, Maladie métabolique et
nutrition ;

v Les thésards (internes) ;

v Les infirmiers ;

v Les techniciens de surface.

4.2 Type et période d’étude

Il s’agit d’une étude transversale, analytique a visée descriptive avec recueil

prospectif des données d’un an allant du 01 Septembre 2021 au 31 Aout 2022.
4.3 Population cible

Tous les patients suivis pour maladie de Basedow en consultation externe dans le
service de médecine et d’endocrinologie de I’hopital du Mali.

4.4  Les criteres d’inclusion

v Tous les patients quelques soient 1’Age et le sexe sous traitement depuis au
moins huit(8) mois pour maladie de Basedow.

v" Consentement du patient donné.
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4.5  Les critéres de non inclusion

N’ont pas été inclus dans notre étude :

v Les patients ayant une autre pathologie thyroidienne (thyroidite,
Hypothyroidie, cancer thyroidien).

v Les patients perdus de vue.

4.6 Echantillon

Notre échantillon est exhaustif, tous les cas répondant aux critéres d’inclusion

sont retenus pendant la période d’étude.

4.7 Collecte des données

Les données ont éeté collecté a partir des dossiers médicaux des patients et un
interview de chaque patient pour complément d’information et consignés sur une
fiche d’enquéte individuelle préétablis en tenant compte des objectifs de 1’étude.
La fiche d'enquéte nous a permis d'étudier les parameétres suivants :

v’ Indicateurs sociodémographiques (identité, age (an), sexe, profession, ethnie,
origine géographique, statut matrimonial) ;

v Les antécédents

=Personnels Médicaux : Endocrinopathies, cardiopathies, dysthyroidie
=Personnels Chirurgicaux : Thyroidectomie totale ou subtotale

=Familiaux : Goitre, dysthyroidie, maladies auto-immunes.

v" Les signes fonctionnels de I'hyperthyroidie : (amaigrissement, palpitation,
agitation, diarrhée motrice, nervosité, thermophobie, insomnie, hypersudation,
asthénie, mains chaudes, mains moites, dysphonie, dyspnée, dysphagie,..)

v Mode de vie : Tabac, Alcool, Thé, sel iode

v’ L’examen physique nous a permis de :

¢ Mesurer les variables : le poids (kg), la taille (m), IMC (kg /m2) et le pouls
(btt/mn)

% L’examen physique a concerné tous les organes mais 1’accent a été mis sur

I’examen de la thyroide qui s’est effectué comme suit :
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L’examinateur se plagait derriere le patient assis la téte en position anatomique en
le faisant déglutir puis éventuellement en décubitus dorsal, téte en extension. A
’aide de I’index et du majeur des deux mains il palpait la loge thyroidienne située
a la face antérieure du cou, évaluant ainsi la consistance du goitre, 1’existence ou
non de nodule, sa mobilité, son homogénéité, son caractere vasculaire ou pas, sa
symeétrie et ses dimensions (par la mesure du tour de cou en cm) ainsi que la
présence d’adénopathies périphériques notamment cervicales.

v Les variables biologiques comportait I’analyse de la TSHus, de la FT4 et/ou de
la FT3, I’Ac anti récepteur de la TSH, ainsi que la NFS, la glycémie a jeun, la
VS, la CRP et les Transaminase ;

v Morphologie de la glande thyroide (échographie thyroidienne) ;

v" Observance thérapeutique : Pour évaluer I'observance, nous avons utilisé le
test mis au point et validé par GIRERD et al.[36] , comportant six questions
auxquelles le patient devra répondre par oui ou non (Tableau 1V).

Pour étudier les facteurs prédictifs de mauvaise observance, les patients ont éte
répartis en deux groupes : les mauvais observant (total des oui >3) et les bons
observant (total des oui < 1). Les patients ayant de minimes problémes
d'observance ont été classes dans le groupe des mauvais observant ;

v Moyens socio-économiques : dans notre étude 1’analyse des moyens socio-
économiques a porter sur la couverture par une assurance (CMSS, INPS,
RAMED), les colts médicaux directs (c’est-a-dire consultation, transport,
médicaments, bilan sanguin), la prise en charge de ces codts par un tiers, le salaire
minimum garantie SMIG a été fixé a 35.000 FCFA.

v Trois catégories de niveau de vie socio-économique ont été définit :

o Bas : SMIG inférieur 4 35.000 FCFA

o Moyen : SMIG entre 35.000 et 100.000 FCFA

o Elevé : SMIG supérieur a 100.000 FCFA

v" Suivi des patients (régulier, irrégulier) ;
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o Suivi régulier : patient respectant les délais de rendez-vous allant de 1 mois a 3
mois

o Suivi irrégulier : patient excédant les délais de rendez-vous (supérieur a 3
mois).

v Raisons de changement de médecin traitant (disponibilité, accessibilité des

structures sanitaires, ’inertie du médecin dans le traitement, I’empathie de

médecin) ;

v’ Les effets secondaires des médicaments ATS :

eRéactions allergiques cutanées : prurit, urticaire arthralgies, myalgies,

e Agranulocytose : fiévre ou angine avec NFS <1500/mm?®

e Toxicité hépatique : cytolyse hépatique (PTU) et ictére cholestasique (NM2)

eSurdosage : passage en hypothyroidie avec augmentation TSH et volume du

goitre.

v Les déterminants de I’adhésion des patients au traitement (Maladie, traitement,

facteurs dermographiques et socioéconomiques, patient et/ou entourage, systeme

de soins)
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Tableau IV: Test d'évaluation de I'observance

Test d'évaluation de I'observance Oui |Non

1. Ce matin avez-vous oublié de prendre votre médicament ?

2. Depuis la derniére consultation, avez-vous été en panne de

médicament ?

3. Vous est-il arrivé de prendre votre
traitement avec retard par rapport a

I'heure habituelle ?

4. Vous est-il arrivé de ne pas prendre
votre traitement parce que certains jours,

votre mémoire vous fait défaut ?

5. Vous est-il arrivé de ne pas prendre
votre traitement parce que certains jours,
vous avez l'impression que votre
traitement vous fait plus de mal que de

bien ?

6. Pensez-vous que vous avez trop de comprimeés a prendre ?

Total des OUI :

Interprétation du test
Total des OUI = 0 Bonne observance
Total des OUI = 1 ou 2 Minime probléme d'observance

Total des OUI > 3 Mauvaise observance
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4.8 Saisie et analyse des données

La gestion et I’analyse des données ont été faites a 1’aide du logiciel SPSS version

25. Le traitement de texte et la confection des figures ont été exécutés sur les

logiciels Microsoft Office Word et Excel 2016. Les variables quantitatives ont été

exprimées en moyenne * écart type, tandis que les variables qualitatives ont été

exprimées en proportion. Le test statistique utilisé est le test de Chi? et/ou le test

exact de Fisher. Le test de Chi? est significatif lorsque la probabilité p<0.05.

4.9  Aspects éthiques et reglementaires

Le consentement libre et éclairé du patient était acquis avant chaque participation

a I’enquéte et ce de facon verbale.

La confidentialité des patients était respectée et pour cela chaque dossier

présentera un numéro d’anonymat.

4.10 Diagramme de GANTT

Tableau V : Pour le déroulement de I’étude nous avons suivi le calendrier

suivant :
Téaches Date de début Durée (mois) Date de fin
Protocole Juillet 2021 2 Aout 2021
Enquéte Septembre 2021 12 Aout 2022
Saisie, analyse Début septembre 1 Fin septembre
des données et 2022 2022
interprétation
Finalisation du Début octobre 1 Fin octobre 2022

document de

these

2022
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Figure 12 : Diagramme de GANTT
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RESULTATS
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5. RESULTATS

5.1. Résultats globaux

Du 01 septembre 2021 au 31 Aout 2022, nous avons colligé 508 patients
présentant une dysthyroidie dont 117 avaient une maladie de basedow avec une
fréguence hospitaliere de 23,03%. Parmi les 117 patients 50 répondaient a nos
critéres d’inclusion.

5.2. Résultats descriptifs

5.2.1 Données sociodéemographiques

Tableau VI : Répartition selon la tranche d’age

Tranched'dage | ~ Effectif ~ Fréquence (%)
[7-21] ans 13 26
[22-35] ans 16 32
[36-49] ans 11 22
[50-64] ans 10 20
Total 50 100

La tranche d’age [22 -35] ans représentaient 32%. La moyenne d’age était de

32,88+15,49 ans avec des extrémes de 7 ans et 64 ans.
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= Masculin

Feminin

Figure 13: Répartition selon le sexe

Le sexe féminin représentait 90% des cas avec un sex-ratio de 0,1111.

4%
n=2

30%
n=15
m District de Bamako

® Hors du District de Bamako
Bouake (RCI)

Figure 14: Répartition selon la résidence

Trente-trois (soit 66%) de nos patients résidaient dans le district de Bamako.
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Tableau VII : Répartition selon I’activité socio-professionnelle

Activité socio-professionnelle Effectif Fréquence (%)
Femme au foyer 27 54
Fonctionnaire 5 10
Eléve/Etudiant 12 24
Commergante 6 12
Total 50 100

Les femmes au foyer représentaient 54% des cas au cours de notre étude.

N=50

® Marié
m Célibataire

Veuve

Figure 15 : Répartition selon le statut matrimonial

Trente-trois (soit 66%) des patients étaient marié(e).
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Tableau V111 : Répartition selon le niveau d’étude

Niveau d'étude Effectif Fréquence (%)
Non scolarisé 15 30
Primaire 18 36
Secondaire 12 24
Supérieure 5 10
Total 50 100

Le niveau d’étude primaire représentait 36% des cas de notre étude.

H Bas
= Moyen

mElevé

Figure 16 : Répartition selon le niveau socio-économique

Vingt-trois (soit 46%) des patients de notre étude avaient un niveau de vie socio-

économique bas avec un revenu mensuel inférieur a 35.000 FCFA.
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Tableau IX : Répartition selon 1I’implication de I’entourage dans la prise en
charge

Prise en charge assuree par Effectif Frequence (%)
Le patient lui méme 12 24

Tiers personnes 36 72

Le patient et tiers personnes 2 4

Total 50 100

La prise en charge des patients dans notre étude était dans 72% des cas assuré par

un tiers.

Patient assuré

m Patient non assuré

Figure 17 : Répartition selon la couverture sociale

Trente-huit (soit 76%) de nos patients n’avaient pas de couverture sociale.
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5.2.2 Données cliniques

Tableau X : Répartition selon le motif de consultation

Motif de consultation Effectif Fréquence (%)
Tumefaction anterocervicale 6 12
Exophtalmie 4 8

Goitre et exophtalmie 38 76

Signe de thyrotoxicose 1 2

Goitre et palpitation 1 2

Total 50 100

L’association Goitre et exophtalmie représentait le motif de consultation le plus

fréquent soit 76% des cas (38 patients).

Tableau XI: Répartition selon les signes cliniques

Signes cliniques Effectif Fréquence (%)
Amaigrissement 44 88
Tachycardie 24 48
Palpitation 46 92
Agitation 18 36
Diarrhée motrice 21 42
Nervosité 38 76
Thermophobie 17 34
Insomnie 23 46
Polyphagie 3 6
Hypersudation 11 22
Asthénie 8 16
Mains chaudes 1 2
Mains moites 10 20

NB : un patient pouvait avoir plusieurs de ces signes.

Les signes fonctionnels les plus retrouvees étaient :

I’amaigrissement (88%), la nervosité (76%).

la palpitation (92%),
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Tableau XI1 : Répartition selon les signes oculaires

Examen des yeux Effectif Fréquence (%)
Normal 7 14
Exophtalmie Bilatérale 41 82

Eclat du regard 1 2
Exophtalmie + (Edéme palpébrale 1 2

Total 50 100

L’exophtalmie bilatérale etait présente chez 41 de nos patients (soit 82%).

Tableau X111 : Répartition selon les signes de compression

Signes de compression |  Effectif ~ Fréquence (%)
Douleur 1 2

Dyspnée 4 8

Douleur + Dysphagie 1 2

Aucun 44 88

Total 50 100

Quarante-quatre de nos patients (soit 88%) ne présentaient pas de signe de
compressions, quatre patients (soit 8%) présentaient une dyspnée.

Nous n’avons pas retrouvé de cas de dysphonie.
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= Normal

Goitre

Figure 18: Répartition selon le résultat de I’examen physique de la thyroide

Quarante-six de nos patients (soit 92%) avaient un goitre.

Tableau XIV : Répartition selon les données de I’examen clinique de la
thyroide

‘Examen clinique de la glande thyroide] ~ Effectif ~  Fréquence (%)
Normal 5 10

Diffus 22 44
Soufflant 1 2

Uni nodulaire 3 6

Multi nodulaire 1 2

Diffus + soufflant 17 34

Diffus + multinodulaire 1 2

Total 50 100

Le goitre etait diffus chez 44% de nos patients, diffus et soufflant dans 34% des

cas. Nous avons retrouvé 10% (n=5) de goitre Basedowifie.
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5.2.3 Données paracliniques

Tableau XV : Répartition selon les dosages hormonaux a I’inclusion

Dosages hormonaux thyroidiens Effectif Fréquence (%)

Basse 41 82

TSHus Normale 9 18
Elevée 0 0

Total 50 100
Basse 1 2

FT4 Normale 26 52
Elevée 23 46

Total 50 100

Ac anti rTSH (TRAK) P?Sltl.f >0 100
Négatif 0 0

Total 50 100

La TSHus était basse chez 82 % de nos patients et la FT4 normal dans 52%.

Normal

Anormal

Figure 19 : Répartition selon le résultat de I’échographie thyroidienne

L’échographie thyroidienne était anormale chez 45 patients (soit 90%).
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Tableau XVI : Répartition selon les caractéristiques échographiques de la

glande thyroidienne

Caractéristiques échographiques de la

glande thyroide

Effectif Fréquence (%)

Normal

Diffus

Uni nodulaire

Multi nodulaire

Hyper vascularisé

Diffus + Hyper vascularisé
Diffus + homogene

Diffus + multinodulaire
Total

3) 10
8 16
3 6
1 2
1 2
29 58
2 4
1 2
50 100

Parmi les patients ayant réalisés une échographie thyroidienne vingt-neuf (soit

58%) des cas avaient un goitre diffus et hyper vascularise.

5.2.4 Données sur le traitement

Figure 20 : Répartition selon les types d’ATS

N=50

m Carbimazole

m Propylthiouracile

Quarante-neuf (soit 98%) des patients de notre étude étaient sous Carbimazole.
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Tableau XVII: Répartition selon le traitement associé

Traitementassocié |  Effectif ~ Fréquence (%)
Bétabloquants 21 42
Anxiolytiques 1 2
Antihypertenseur 1 2
Antihypertenseur + bétabloquants 1 2
Bétabloguants + anxiolytique 14 28

Chez vingt un patients (soit 42%) un bétabloguant était associé au traitement ATS
et chez 14 patients (soit 28%) 1’association bétabloquant + anxiolytique etait

associée au traitement ATS.

N=50

m Inférieure a 2 ans

Supérieure ou egale a 2 ans

Figure 21 : Répartition selon la durée du traitement

Parmi nos patients trente-quatre (soit 68%) avait une durée de traitement

supérieure ou égale a deux ans.
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N=50

m \omissement
Absent

Figure 22 : Répartition selon les effets secondaires retrouvés
Les effets secondaires liés a la prise des ATS étaient présente chez trois patients
(soit 6%) se manifestant par des vomissements.

5.2.5 Données sur I’observance thérapeutique

= Bonne observance
= Minime probleme d'observance

= Mauvaise Observance

Figure 23 : Répartition selon I’observance thérapeutique des patients

Plus de la moitié de nos patients avaient une mauvaise observance thérapeutique
(soit 56%) répartis comme suit :

v Minime probléme d’observance 10% des cas

v' Mauvaise observance 46% des cas
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m 1 prise par jour

W 2 prises par jour

Figure 24: Répartition selon le nombre de prise de comprimé par jour

Parmi nos patients 98% avaient une séance unique de prise de comprimé par jour.

N=50

] 1 a2 comprimés/jour

u 3 a4 comprimés/jour

Figure 25 : Répartition selon le nombre de comprimé prise par jour

Parmi nos patients 96% prenaient entre 1 et 2 comprimés par jour.
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] 1-4 consultations
5-8 consultations
] 9-12 consultations

Figure 26 : Répartition selon le nombre de consultation effectuée par an

Le rythme de suivi était de 1-4 consultations par an chez 76% de nos patients.

N=50

u 1 a 2 medecins traitants

3 a4 medecins traitants

Figure 27: Répartition selon le nombre de médecin traitant

Quarante-deux (soit 84%) des patients avaient entre 1 et 2 médecins traitants.
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® Suivi regulier

m Suivi irregulier

Figure 28 : Répartition selon le suivi des patients

Le suivi était irrégulier chez vingt-huit (soit 56%) des patients.

Tableau XVI11 : Répartition selon le motif de changement de médecin

Motifs de changement de médecin Effectif Fréquence (%)
Recommandations d'une tierce personne 1 59
Indisponibilité du médecin traitant et sur ses

: 8 47,06
recommandations
Difficultés d'acces a I'hdpital 4 23,52
Défaut de resultat souhaite 4 23,52
Total 17 100

L’indisponibilité du médecin traitant et sur ses recommandations était le motif de

changement de médecin le plus retrouvé soit 47,06%
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Tableau XIX : Répartition selon les moyens d’informations sur la maladie

Lieu de recueil d'information sur la maladie

Effectif  Fréquence (%)

Médecin traitant
Paramédicale

Medias (Télé, Radio, NTIC)
Total

33 66
16 32
1 2
50 100

Trente-trois (soit 66%) des patients recueillaient des informations sur la maladie

aupres du médecin traitant.

5.2.6 Causes de non observance

Tableau XX: Répartition selon les causes de non observance

Causes de non observance

Effectif Fréquence (%)

Probleme financier de prise en charge globale

Difficulté d'acces a I'nopital

Décision personnels

Lié aux effets secondaires des ATS

Total

20 71,42
4 14,3
3 10,71
1 3,57
28 100

Le probleme financier de prise en charge globale était la cause de non observance

la plus retrouveé soit 71,42%.
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Tableau XXI: Répartition selon le type de probleme financier

Probleme financier lié a la prise en charge Effectif

Lié aux examens complémentaires

Lié aux codts des médicaments

Lié aux codts du transport

Lié aux examens complémentaires et aux
colts des médicaments

Lié aux examens complémentaires, aux couts

des médicaments, et aux couts du transport

Total

Fréquence (%)
2 8,33
2 8,33
2 8,33
11 45,84
7 29,17
24 100

Parmi les problémes financiers liés a la prise en charge globale celui lié aux codts

des examens complémentaires et aux colts des médicaments représentait 45,84%

des cas.
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4.3. Résultats analytiques

Tableau XXII: Relation entre observance thérapeutique et la tranche d’age

Observance thérapeutique Coefficient de
. corrélation
Tranche d’4Age Bonne Mauvaise Total o
linéaire de
observance  observance
|
n (%) n (%) earson (p)
[7-21] 9 (18%) 4 (8%) 13 (26%0)
[22-35] 7 (14%) 9 (18%) 16 (32%0) p =-0,5459
[36-49] 4 (8%) 7 (14%) 11 (22%)  p-value = 0,454
[50-64] 2 (4%) 8 (16%) 10 (20%0) IC = 95%
Total 22 (44%) 28 (56%0) 50 (1009%0)

Il existe une corrélation significative entre 1’age et 1’observance thérapeutique

(p = -0,5459). Plus I’age augmente plus I’observance diminue.

Tableau XXII1 : Relation entre observance thérapeutique et le sexe

Observance thérapeutique
Sexe Bonne Mauvaise Total Test Exact de
observance observance Fischer (p)
n (%) n (%)
Masculin 3 (6%) 2 (4%) 5 (10%0)
Féminin 19 (38%) 26 (52%) 45 (90%) 0,642
Total 22 (44%) 28 (56%) 50 (100%)

Il n’existe pas de lien statistiquement significatif entre le sexe et 1’observance

thérapeutique (p= 0,642).
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Tableau XXIV : Relation entre observance thérapeutique et la résidence

Observance thérapeutique
. Bonne Mauvaise Test exact de
Résidence Total )
observance  observance Fischer (p)
n (%) n (%)
District de Bamako 16 (32%) 17 (34%) 33 (66%0)
Hors du District de
5 (10%) 10 (20%) 15 (30%0) 0,681
Bamako
Autres Pays 1 (2%) 1 (2%) 2 (4%)
Total 22 (44%) 28 (56%) 50 (100%0)

Il n’existe pas de lien statistiquement significatif entre la résidence et I’observance

thérapeutique (p=0,681).

Tableau XXV : Relation entre observance thérapeutique et I’activité socio-

professionnelle.

Observance therapeutique
Test exact
Activite socio- Bonne Mauvaise Total de Fischer
professionnelle | observance observance
n (%) n (%) ®)
Femme au foyer 13 (26%) 14 (28%) 27 (54%)
Fonctionnaire 1 (2%) 4 (8%) 5 (10%0)
Eléve/Etudiant 6 (12%) 6 (12%) 12 (24%) 0,657
Commercante 2 (4%) 4 (8%) 6 (12%0)
Total 22 (44%) 28 (56%0) 50 (100%0)

Il n’existe pas de lien statistiquement significatif entre la profession et

I’observance thérapeutique (p=0,657).
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Tableau XXVI : Relation entre observance thérapeutique et le statut
matrimonial

Observance thérapeutique
Test exact
Statut Bonne Mauvaise )
_ _ Total de Fischer
matrimonial observance observance )
P
n (%) n (%)
Marié 15 (30%) 18 (36%) 33 (66%0)
Célibataire 6 (12%) 10 (20%) 16 (32%0) 0,536
Veuve 1 (2%) 0 (0%) 1 (2%)
Total 22 (44%) 28 (56%) 50 (100%0)

Il n’existe pas de lien statistiquement significatif entre le statut matrimonial et

I’observance thérapeutique (p=0,536).

Tableau XXVII : Relation entre observance thérapeutique et le niveau d’étude

Observance therapeutique
Niveau d'étude Bonne Mauvaise Total Test exact de
observance observance Fischer (p)
n (%) n (%)
Non scolarisé 5 (10%) 10 (20%) 15 (30%0)
Primaire 12 (24%) 6 (12%) 18 (36%0)
Secondaire 4 (8%) 8 (16%) 12 (24%o) 0,116
Supérieure 1 (2%) 4 (8%) 5 (10%)
Total 22 (44%) 28 (56%) 50 (100%0)

Il n’existe pas de lien statistiquement significatif entre le niveau d’étude et

I’observance thérapeutique (p=0,116).

Thése de Médecine 2021-2022 Makan SISSOKO



Observance thérapeutique chez les patients atteints de la maladie de Basedow dans le service de médecine et d’endocrinologie de I’hdpital du Mali.

Tableau XXVIII : Relation entre observance thérapeutique et le revenu
mensuel

Observance thérapeutique
R Test exact
evenu ;
Bonne Mauvaise Total de Fischer
mensuel(FCFA) | observance observance )
n (%) n (%)
<35000 7 (14%) 16 (30%) 23 (44%)
35000-100000 11 (22%) 9 (20%) 20 (42%) 0,197
>100000 4 (8%) 3 (6%) 7 (14%)
Total 22 (44%) 28 (56%) 50 (1009%0)

Il n’existe pas de lien statistiquement significatif entre le revenu mensuel et

I’observance thérapeutique (p=0,197).

Tableau XXIX : Relation entre observance thérapeutique et le niveau socio-
économique

Observance therapeutique

_ ) Test exact
Niveau socio- Bonne Mauvaise .
) _ Total de Fischer
économique observance  observance )

P
n (%) n (%)

Bas 7 (14%) 16 (30%) 23 (44%)
Moyen 11 (22%) 9 (20%) 20 (42%) 0,197
Elevé 4 (8%) 3 (6%) 7 (14%)
Total 22 (44%) 28 (56%) 50 (100%0)

Il n’existe pas de lien statistiquement significatif entre le niveau socio-

économique et 1’observance thérapeutique (p=0,197).
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Tableau XXX : Relation entre observance thérapeutique et I’implication de

I’entourage dans la prise en charge

Observance thérapeutique

) Test exact
Prise en charge Bonne Mauvaise .
. de Fischer
assure par observance  observance )
n (%) n (%)
Le patient lui méme 3 (6%) 9 (18%) 12 (24%)
Tiers personnes 18 (36%) 18 (36%) 36 (72%0)
Le patient et Tiers
1 (2%) 1 (2%) 0,287
personnes
Total 22 (44%) 28 (56%) 50 (100%0)

I1 n’existe pas de lien statistiguement significatif entre les modalités de la prise en

charge et I’observance thérapeutique (p=0,287).

Tableau XXXI : Relation entre observance thérapeutique et la couverture

sociale
Observance therapeutique
c . Test exact
ouverture .
_ Bonne Mauvaise de Fischer
sociale observance observance )
n (%) n (%)
Assuré 4 (8%) 8 (16%) 12 (24%)
Non assuré 18 (36%) 20 (40%) 38 (76%0) 0,511
Total 22 (44%) 28 (56%0) 50 (100%0)

Il n’existe pas de lien statistiquement significatif entre I’acceés a une couverture

sociale et ’observance thérapeutique (p=0,511).
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Tableau XXXI1: Relation entre observance thérapeutique et le nombre de prise

de comprimé par jour

Nombre de Observance thérapeutique

prise d-e | Bonne Mauvaise Total Te-st exact de
comprime par observance observance Fischer (p)
jour n (%) n (%)

Une fois 21 (42%) 28 (56%) 49 (98%)

Deux fois 1 (2%) 0 (0%) 1 (2%) 0.44
Total 22 (44%) 28 (56%) 50 (100%)

Il n’existe pas de lien statistiguement significatif entre le nombre de prise de

comprimé par jour et I’observance thérapeutique (p=0,44).

Tableau XXXII1: Relation entre observance thérapeutique et le nombre de

comprimé prise par jour

Observance therapeutique

Nombre de Test exact
comprimé prise par Bonne Mauvaise Total de Fischer
jour observance Observance (D)

n (%) n (%)
1-2cp 21 (42%) 27 (54%) 48(96%0)
3-4cp 1 (2%) 1 (2%) 2(4%) 1
Total 22 (44%) 28 (56%) 50(100%0)

Il n’existe pas de lien statistiquement significatif entre le nombre de comprimé

prise par jour et I’observance thérapeutique (p=1)
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Tableau XXXIV : Relation entre observance thérapeutique et les effets
secondaires lies aux ATS

Observance thérapeutique
Effets Test exact
secondaires des Bonne Mauvaise Total de Fischer
ATS observance observance (0)

n (%) n (%)

Vomissement 0 (0%) 3 (6%) 3 (6%)
Absent 22 (44%) 25 (50%) 47 (94%) 0,245
Total 22 (44%) 28 (56%0) 50 (100%0)

Il n’existe pas de lien statistiquement significatif entre les effets secondaires des

ATS et I’observance thérapeutique (p=0,245).

Tableau XXXV : Relation entre observance thérapeutique et le suivi des
patients

Observance therapeutique
Test exact

Suivi des patients Bonne Mauvaise Total de Fischer

observance observance 0

n (%) n (%)

Regulier 19 (38%) 3 (6%) 22 (44%)
Irrégulier 3 (6%) 25 (50%) 28 (56%0) 0,0001
Total 22 (44%) 28 (56%) 50 (100%0)

Il existe un lien statistiquement significatif entre le suivi des patients et
I’observance thérapeutique. Plus le suivi est irrégulier plus 1’observance est

mauvaise (p=0,0001).
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Tableau XXXVI : Relation entre observance thérapeutique et la durée de

traitement
Observance thérapeutique
Durée de Bonne Mauvaise festexadt
_ Total de Fischer
trartement observance  observance
n (%) n (%) ®)

Inférieur & 2 ans 11 (22%) 5 (10%) 16 (32%0)

Supérieurea 2 ans | 11 (22%) 23 (46%) 34 (68%) 0,030
Total 22 (44%) 28 (56%0) 50 (100%0)

Il existe un lien statistiguement significatif entre la durée de traitement et

I’observance thérapeutique. Plus la durée du traitement est longue plus

I’observance est mauvaise (p=0,030).

Tableau XXXVII : Relation entre observance thérapeutique et le nombre de

médecin traitant

Observance therapeutique

Nombres d Test exact
ombres de :
o _ Bonne Mauvaise Total de Fischer
medecins traitant | gpservance  observance )

n (%) n (%)
1-2 médecins 19 (38%) 23 (46%) 42 (84%)
3-4 médecins 3 (6%) 5 (10%) 8 (16%o) 1
Total 22 (44%) 28 (56%) 50 (100%)

Il n’existe pas de lien statistiquement significatif entre le nombre de médecins

traitant et I’observance thérapeutique (p=1)
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COMMENTAIRES
ET DISCUSSION
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6. COMMENTAIRES ET DISCUSSION

6.1- Limites de I’étude

Durant notre étude, nous avons été confrontés a des limites :

-La mauvaise gestion des dossiers des malades, qui est en lien avec la taille
réduite de I’échantillon.

- La non collaboration de certains patients a partager des informations sur le suivi
et le traitement de la pathologie

En deépit de ces limites, les résultats obtenus nous ont permis d’ouvrir une
discussion avec les données de la litterature.

6.2- Données épidémiologiques

La maladie de Basedow est au Mali la premicre cause d’hyperthyroidie soit 84,2%
selon SIDIBE AT [37].

Il s’agissait d’une étude transversale, analytique a visée descriptive avec recueil
prospectif sur une période de 12 mois. Nous avons colligé 117 cas de Basedow
sur un total de 508 patients ayant une dysthyroidie soit une fréquence hospitaliere
de 23,03% (117/508). Parmi ces 117 Basedowiens 50 répondaient a nos critéres
d’inclusion (42,73 %).

6.3- Données sociodémographiques

-Nous avons retrouvé une prédominance féminine dans 90% des cas (n=45) avec
un sex-ratio de 0,1111. Ce resultat concorde avec ceux de Diagne et al [1] qui ont
retrouvé dans leur série 88% de sexe féminin avec un sex-ratio de 0,14 et de
Dembelé S. [6] qui a retrouve 86% de sexe féminin avec un sex-ratio de 0,15.
Cette predominance féminine dans la maladie de Basedow est confirmeée par tous
les auteurs [8, 32, 38,39].

Ceci pourrait s’expliquer par les données de la littérature [40,41]:

-les hormones sexuelles plus particulicrement les cestrogenes et les androgenes
pour leur rble respectivement aggravant et bénéfique sur les maladies auto-

immunes.
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-la grossesse, la ménopause et la prise de contraceptifs oraux ; qui sont reconnues
comme des facteurs déclenchant des MAI telle que la MB par leur effet
perturbateur de la vie génitale féminine.

-le chromosome x porteur de certains genes impliqué dans le développement et
1’évolutivité des maladies auto-immunes.

-La tranche d’age [22-35] ans représentait 32% (n=16) dans notre étude avec une
moyenne d’age de 32,88+15,49 ans.

Cet age est proche de celui rapporté dans la plus part des travaux en Afrigue noire
[1, 6, 8]. En Europe, il est plus éleve, il varie entre 46 et 48 ans, cela peut étre dd
a la prevalence élevee de la population jeune dans les pays en voie de
développement.

-Dans notre serie, les femmes au foyer representaient 54% (n=27) des patients.
Ce constat pourrait s’expliquer non seulement par leur grand nombre dans la
population générale mais plus particulierement par la prédominance de la maladie
de basedow dans le genre féminin.

-Dans notre étude 63% (n=33) de nos patients résidaient a Bamako. Ce résultat
est nettement supérieur a celui de Dembélé S. [6] qui avait retrouvé la méme
origine geographique avec 26,7%. Cette fréquence dans le district de Bamako est
dd au fait que les spécialistes de la maladie de Basedow Yy sont accessible et la
plus part des patients de notre etude donnaient cette ville comme résidence.

6.4- Données cliniques

-L’association goitre et exophtalmie représentait le motif de consultation le plus
fréquent soit 76% des cas (n=38).

-La maladie de Basedow est connue comme une affection survenant sur un terrain
prédisposé, tel n’était pas le cas dans notre étude, d’autant plus qu’aucune notion
de maladie auto immune autre que la maladie de Basedow n’a été retrouvée.

De ces constatations, on peut en déduire que les mécanismes responsables de la

maladie de Basedow ne sont pas univoques.
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-Les signes d’hyperthyroidie observés étaient dominés par la palpitation (92% ;
n=46), ’amaigrissement (88% ; n=44) la nervosité (76% ; n=38), et la tachycardie
(48% ; n=24). Ce resultat est similaire a celui de Diagne et al [1] qui ont retrouvé
la palpitation comme signe dominant avec 46,3% et difféere de ceux de Bennis
[22] et Nouedoui [42] et Dembelé S. [6] qui dans leur série ont retrouve
I’amaigrissement comme signe dominant dans respectivement 100%, 96% et
100% des cas.

-Parmi les caractéristiques du goitre retrouvé a 1’examen clinique le goitre était
diffus dans 44% (n=22), diffus et soufflant dans 34% (n=17) et nodulaire (Goitre
nodulaire Basedowifié) dans 10% (n=>5).

Comme signes extra thyroidiens, I’exophtalmie a été retrouvee dans (84%

n=42) des cas. Ce résultat est similaire a ceux retrouvés par Diagne et al [1] ,
S.Dembélé [6] , Lokrou [44] , Morax [45] qui ont trouvé respectivement 78,7%,
76,7% , 70% , 63%.

En Guadeloupe [46], I’exophtalmie avait une fréquence plus faible 10,5%. Ainsi,
la variation du taux de I’exophtalmie d’une race a I’autre est évidente, elle est
moins marquée chez les asiatiques que chez les caucasiens alors qu’elle I’est plus
chez les patients de race noire ayant des orbites plus étroites [45].

L’exophtalmie est un signe pathognomonique de la maladie de Basedow, son
association a des manifestations de thyrotoxicose signe presque toujours la
maladie.

6.5- Données paracliniques

-Quarante un soit (82%) de nos patients étaient en hyperthyroidie au moment de
leur inclusion dans notre étude et 9 patients (18%) étaient en euthyroidie apres au
moins 8 mois de traitement. Quant a la FT4, elle était élevée chez 46% (n=23) de
nos patients.

-Tous nos patients avaient réalisé le dosage des Ac anti récepteur TSH qui était
positif dans 100% (n=50) des cas. Ce résultat est proche de celui de Anaddam et
al [48] qui dans sa série a retrouveé 87,5% (n=35) de positivité des TRAK.
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Cette positivité des auto-anticorps peut étre due au degré de 1’auto immunité et a
I’inobservance des patients.

-L’échographie de la thyroide était I’exploration morphologique de premiere
intention dans notre contexte. Elle a été réalisée chez 100% (n=50) de nos patients
parmi lesquels 58% (n=29) présentaient un goitre hyper vascularise.

Ce résultat concorde avec ceux de la littérature [22,48].

6.6 - Relation entre observance thérapeutique et suivi

-Dans notre série, la majeure partie de nos patients avait une mauvaise observance
thérapeutique (56%), le suivi était irrégulier chez 28 (56%) des patients parmi
lesquels 25 (89,29%) avaient une mauvaise observance therapeutique avec
p=0,0001. Ce constat peut s’expliquer par une ignorance de la population vis-a-
vis de I’importance du suivi dans I’observance thérapeutique. Ces données sont
proches de celle de Roussilhe [49] qui a retrouvé 50% d’inobservance
thérapeutique et de suivi irrégulier dans sa seérie.

Ce comportement est néanmoins fréquent chez les patients qui décident d’adapter,
de leur propre initiative, la prescription initiale a leur fagon de vivre. lls respectent
alors ou méme souvent pas le nombre de médicaments a prendre par jour sans
alors tenir compte des délais, des fréquences de prises et de 1’évolution de la
maladie sur le plan biologique.

6.7 - Relation entre observance thérapeutique et couverture sociale

-Dans notre étude, nous avons constaté une mauvaise observance thérapeutique
chez 28 (56%) patients parmi lesquels 20 (40%) n’étaient pas assurés. Il n’existe
pas de lien statistiquement significatif entre 1’acc€s a une couverture sociale et
I’observance thérapeutique (p=0,511).

-La couverture sociale n’avait pas un impact considérable dans la prise en charge
et Dobservance du traitement dans cette population méme si elle est

économiquement démunie.
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6.8- Relation entre observance thérapeutique et I’implication de I’entourage
dans la prise en charge

-Vingt-huit (56%) des patients de notre série avait une mauvaise observance parmi
lesquelles 18 (36%) étaient prise en charge par un tiers. Ce constat pourrait
s’expliquer par le fait que la majeure partie de nos patients n’avaient pas une
source de revenu fixe. Nous n’avons pas retrouvé de lien statiquement significatif
(p=0,287).

6.9- Relation entre observance thérapeutique et revenu mensuel

-Au cours de notre étude, nous avons observé un revenu mensuel bas chez 23
(44%) patients parmi lesquels 16 (30%) avait une mauvaise observance
thérapeutique. Il n’y avait pas de corrélation statistiquement significative entre
eux avec (p=0,197).

Ce résultat s’explique par le revenu faible de la population, sachant que le salaire
minimum au Mali et dans notre étude est estimé a 35.000 FCFA [50].

7.1- Relation entre observance thérapeutique et I’age des patients

-La maladie de Basedow est une affection auto-immune qui peut se voir a tout
age, mais particulierement chez 1’adulte jeune.

Dans notre étude, nous avons trouvé une moyenne d’age de 32,88 +15,49 avec
des extrémes de [7 — 64] ans, et un pic entre [22-35] ans (n=16).

I1 existe une corrélation statistiquement significative entre 1’age et 1’observance
thérapeutique avec (p = -0,5459).

-La tranche d’age [7-21] ans était la plus observante avec (n=9), I’observance
diminuait avec I’augmentation de 1’age.

Ce reésultat s’explique par une implication des tiers dans le traitement des sujets
jeunes (dépendances des enfants vis-a-vis des parents, psychologie particuliere de
I’adolescent) ce qui est absent chez les adultes (difficultés fonctionnelles diverses

limitant 1’adhésion au traitement).
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7.2- Relation entre observance thérapeutique et la durée de traitement
-Dans notre étude la durée moyenne de traitement était de 2,92 + 2,877 ans, plus
de la moitié soit 68% (n=34) avait une période de traitement supérieure a 2 ans.
-La non-observance a souvent pour effet de prolonger la durée des maladies et du
traitement, de contribuer a I’augmentation des arréts de travail pour raison de
sante.

Nous avons retrouvé un lien statistiguement significatif entre eux, plus la durée
du traitement €tait prolongée plus 1I’observance était mauvaise avec (p=0,030).
8.1 Les facteurs prédictifs et les déterminants de la mauvaise observance
thérapeutique

-Une mauvaise adhérence au traitement est associ¢e a un risque d’échec ou de
rechute de la pathologie ainsi qu’a une augmentation du coit financier

[51].

-Differents éléments influencent la qualité de I’adhérence au traitement. Ainsi, la
présence d’effets indésirables ou certains aspects socioéconomiques tels que 1’age
ou le niveau d’éducation sont des ¢léments fortement liés au niveau d’adhérence.
Plusieurs études ont également montré que le ressenti des patients quant a la
nécessité de prendre leur traitement ou les inquiétudes qu’ils avaient concernant
ce traitement pouvaient également €tre associ€s a une variation de 1’adhérence
observee [52,53].

Dans notre eétude nous avons surtout retrouvé 1’age, la durée du traitement, et
I’irrégularité dans le suivi comme facteurs prédictifs et déterminants de la
mauvaise observance.

8.2 Les causes de non observance

-Au cours de notre étude 56% (n=28) des patients avaient notifié des causes
responsables de la non observance du traitement.

Les causes étaient diviser en quatre composantes notamment les problémes

financiers de prise en charge globale , les difficultés d’accés a I’hopital , les
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décisions personnels et les effets secondaires liés aux ATS avec respectivement
71,42% ,14,3% , 10,71% , 3,57% .

-Les problemes financiers de prise en charge globale (71,42%) responsables de la
non observance avaient été détaillés comme suite

=Lié aux examens complémentaires 8,33% (n=2)

=Lié aux codts des médicaments 8,33% (n=2)

=Lié aux codts du transport 8,33% (n=2)

= Lié aux examens complémentaires et aux codts des médicaments 45,84% (n=11)
=Lie aux examens complémentaires, aux colts des médicaments et aux couts du
transport 29,17% (n=7).
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CONCLUSION ET
RECOMMANDATIONS
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7. CONCLUSION ET RECOMMANDATIONS

1. Conclusion
La maladie de basedow est la premiere cause d’hyperthyroidie. Elle pose un

probléme global de prise en charge en lien avec 1’observance thérapeutique, le
suivi et surtout les problémes financiers liés a la prise en charge. Dans notre série,
elle avait une prévalence hospitaliére de 23,03%. Le sexe féminin était dominant
et la tranche d’age la plus touché était celle de 22-35 ans avec une moyenne d’age
de 32,88+15,49 ans.

Les signes cliniques majeurs ont ét¢ dominés par la palpitation, I’amaigrissement,
la nervosité, I’insomnie et la tachycardie. Le goitre était diffus chez 44% de nos
patients, diffus et soufflant dans 34% des cas, nodulaire chez 10% a I’examen
clinique de la thyroide.

A I’échographie thyroidienne vingt-neuf soit 58% des patients avaient un goitre
diffus et hyper vascularisé. Comme signes extra thyroidiens 1’exophtalmie a été
retrouvée dans (84%) des cas. La confirmation diagnostique a été faite par le
dosage hormonal et les Ac anti rTSH.

Plus de la moitié de nos patients au cours de notre étude avaient une mauvaise
observance thérapeutique soit 56% des patients.

Il existait une corrélation significative entre 1’age et 1’observance thérapeutique
(p = -0,5459, p-value = 0,454, IC = 95%). Nous avons retrouvé un lien
statistiguement significatif entre le suivi des patients, la durée du traitement, et
I’observance thérapeutique avec respectivement (p=0,0001), (p=0,030).

Les facteurs prédictifs de mauvaise observance thérapeutique que nous avons

retrouvés étaient : ’age, la durée du traitement, et I’irrégularité dans le suivi.
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2. Recommandations
Au terme de notre étude sur la maladie de Basedow nous formulons les

recommandations suivantes :

> Aux autorités sanitaires
-Former plus de spécialistes en endocrinologie,
- Intégrer les endocrinologues dans les différents hépitaux régionaux pour faciliter
I’accés aux soins,
-Réduire le codt des différents examens paracliniques,
-Renforcer et maintenir les capacités de 1’assurance maladie obligatoire déja en
vigueur en république du Mali.

» A la population et aux malades
- Etre régulier dans le suivi
- Consulter systématiquement devant toute tuméfaction cervicale et/ou signes de
compression
- Etre observant dans le traitement
~Ftre réceptif a I’éducation thérapeutique surtout les patients souffrants de
maladies chroniques

» Aux personnels soignants
- Connaitre la sémiologie de la maladie de Basedow.
-Completer le bilan paraclinique par le dosage des autos Anticorps spécifiques
surtout les Ac anti récepteur TSH pour étayer le diagnostic et écarter les autres
causes d’hyperthyroidie.
-Mettre en place un systéme d’informatisation des dossiers.

- Eviter I’inertie thérapeutique dans la prise en charge de la maladie de Basedow.
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Résumé

Introduction : La maladie de Basedow est une maladie auto-immune de la
thyroide qui se manifeste par une hyperthyroidie, un goitre homogene associes ou
non a des manifestations extra-thyroidiennes dont la plus fréquente est
I’ophtalmopathie.

But : Etudier I’observance thérapeutique chez les patients atteints de la maladie
de Basedow dans le service de médecine et d’endocrinologie de 1’hopital du Mali.
Méthodologie : Il s’agissait d’une étude transversale, analytique a visée
descriptive avec recueil prospectif des données d’un an allant du 01 Septembre
2021 au 31 Aout 2022 qui s’est déroulé dans le service de

Meédecine et d’Endocrinologie de I’hdpital du Mali.

Résultats : Nous avons collige 117 cas de Basedow avec une fréquence
hospitaliére de 23,03%. Cinquante patients répondaient a nos critéres d’inclusion
soit 42,73%.
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Le sexe féminin représentait 90% avec un sex-ratio a 0,1111. L’age moyen était
de 32,88+15,49 ans. Les femmes au foyer (54%) représentaient 1’activité
socioprofessionnelle la plus touché. Le goitre associé a 1’exophtalmie suivi de la
tuméfaction anterocervicale étaient les motifs de consultation dans
respectivement 76% et 12% des cas. Les manifestations cliniques retrouvées
¢taient la palpitation (92%), I’amaigrissement (88%), la nervosité (76%).

Le goitre était présent dans 92% des cas, diffus chez 44% de nos patients, diffus
et soufflant dans 34%, nodulaire chez 10% (goitre basedowifi¢) et I’exophtalmie
a eté retrouveée chez (84%) des patients.

Tous les patients ont réalisés le dosage d’Ac anti récepteur TSH, dans 100% des
cas s’¢taient positifs.

Plus de la moitie soit 56% (n=28) de nos patients avaient une mauvaise
observance thérapeutique. Une corrélation significative a €té rétrouve entre 1’age
et I’observance thérapeutique (p = -0,5459, p-value = 0,454, IC = 95%).

Nous avons retrouvé un lien statistiguement significatif entre le suivi des patients,
la durée du traitement, et I’observance thérapeutique avec respectivement
(p=0,0001), (p=0,030).

Les facteurs prédictifs de mauvaise observance étaient 1’age avancé, la durée du

traitement, et I’irrégularité dans le suivi.
Le probleme financier de prise en charge globale était la cause de non observance
la plus retrouveé (71,42 %) chez les patients non observant.
Conclusion : La maladie de basedow pose un probléme de prise en charge de part
la mauvaise observance thérapeutique qui a été retrouver dans 56% des cas. Les
facteurs prédictifs de mauvaise observance thérapeutique €taient I’age avance, la
durée du traitement, et I’irrégularité dans le suivi.

Mots- clés : Observance thérapeutique, Maladie de Basedow, Facteurs prédictifs

de mauvaise observance, Hopital du Mali.
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Address: Tel: (00223) 92 33 39 14 E-mail: makansissoko965@yahoo.fr
Nationality: Malian

Thesis title: Therapeutic adherence in patients with Graves' disease in the
Department of Medicine and Endocrinology of the Mali Hospital.

Academic year: 2021-2022

City of defense: Bamako

Country of origin: Mali

Depository: Library of the Faculty of Medicine and Odontostomatology of Mali
(FMOS)

Focus Area: Graves' disease, adherence, predictors of poor adherence.
Summary

Introduction: Graves' disease is an autoimmune thyroid disease that is
manifested by hyperthyroidism, homogeneous goiter associated or not with
extrathyroid manifestations, the most common of which is ophthalmopathy.
Purpose: To study adherence in patients with Graves' disease in the Department
of Medicine and Endocrinology of the Hospital of Mali.

Methodology: This was a cross-sectional, analytical study for descriptive
purposes with prospective data collection of one year from 01 September 2021 to
31 August 2022 which took place in the service of

Medicine and Endocrinology of the Hospital of Mali.

Results: We collected 117 cases of Gravesow with a hospital frequency
of 23.03%. Fifty patients met our inclusion criteria or 42.73%.

The female sex accounted for 90% with a sex ratio of 0.1111. The median age
was 32.88+15.49 years. Housewives (54%) were the most affected socio-
professional activity. Goiter associated with exophthalmos followed by

anterocervical swelling were the reasons for consultation in 76% and 12% of
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cases, respectively. The clinical manifestations found were palpitation (92%),
weight loss (88%), nervousness (76%).

Goiter was present in 92% of cases, diffuse in 44% of our patients, diffuse and
blowing in 34%, nodular in 10% (goiter basedowified) and exophthalmos was
found in (84%) of patients.
All patients performed the anti-TSH receptor Ac assay, in 100% of cases were
positive.
More than half or 56% (n=28) of our patients had poor adherence. Therewas a
significant correlation between age and adherence (p = -0.5459, p-value = 0.454,
Cl = 95%).
We found a statistically significant association between patient follow-up,
duration of treatment, and adherence with respectively (p=0.0001), (p=0.030).
Predictors of poor adherence were advanced age, duration of treatment, and
irregularity in follow-up.
Financial problem of global management was the most common cause of non-
adherence (71.42%) in non-adherent patients.
Conclusion: Graves' disease poses a problem of management because of poor
therapeutic adherence which was found in 56% of cases. Predictors of poor
adherence were advanced age, duration of treatment, and consistency in follow-
up.

Keywords: Medication adherence, Graves' disease, Predictive factors of poor

adherence, Mali Hospital.
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Consentement de participation a une étude de thése de médecine

IDENTIFICATION

Nom de I’étude : Observance thérapeutique chez les patients atteints de la
maladie de Basedow a I’Hopital du mali.

Etudiant-chercheur responsable de I’étude : Makan SISSOKO

Contact : 92 33 39 14 Email : makansissoko965@yahoo.fr
INTRODUCTION

Vous étes invité a prendre part a la présente étude de recherche entrant dans le

cadre d’une thése de Doctorat en médecine de la Faculté de Médecine et
d’Odontostomatologie (FMOS) de I’universit¢ de Bamako (MALI).
Nous tenons a ce que vous ayez connaissance des points suivants :

+ La participation a cette étude de recherche est entierement volontaire.

+  \ous pouvez choisir de ne pas y participer ou vous pouvez vous retirer de
I’é¢tude a tout moment ; dans ce cas, les renseignements vous concernant seront
détruits.

£  \ous demeurez libre de ne pas répondre a une gquestion gque vous estimez

embarrassante.

+ llse peut que votre participation ne vous procure aucun avantage financier.
La recherche peut nous apporter des connaissances nous permettant de vous aider
et aider d’autres personnes dans I’avenir.

BUT GENERAL
Le but de cette étude est d’évaluer 1’observance thérapeutique chez les patients
atteints de la maladie de Basedow. Cette étude est réalisée dans le cadre d’une
thése de Doctorat en médecine réalisé sous la direction du Pr SOW Djeneba
SYLLA et Dr Modibo MARIKO de la Faculté de medecine et
d’odontostomatologie de 'USTTB.
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PROCEDURE (S) OU TACHES DEMANDEES AU PARTICIPANT

Un questionnaire vous sera soumis sur votre maladie et sur vos antécedents
personnels et familiaux entre autre. Un prélevement de votre sang périphérique
fera I’objet d’examen biologique au laboratoire de I’hopital du Mali.

RISQUES ET AVANTAGES

+ Lorsdu remplissage du questionnaire vous pouvez vous sentir mal a I’aise
en raison de la difficulté de partager des renseignements personnels sur vos
antéecéedents. Lors de la prise de sang, il se peut que vous sentiez un léger inconfort
et fassiez un bleu au site de ponction a I’aiguille. Il existe un faible risque

d’évanouissement ou d’infection au niveau de la zone d’insertion de 1’aiguille.

£  \otre participation a cette étude peut ne pas vous procurez un avantage
direct, mais peut nous permettre d’acquérir des informations susceptibles de nous
aider a notre étude de recherche.

ANONYMAT ET CONFIDENTIALITE

Il est entendu que les renseignements recueillis lors de D’entrevue sont
confidentiels et que seul le responsable de I’étude et ses directeurs de recherche
auront acces aux données de cette étude. Le matériel de recherche ainsi que votre
formulaire de consentement seront conservés séparément sous clé par 1’étudiant-
chercheur responsable de 1’¢tude.

COMPENSATION FINANCIERE

Votre participation a ce projet est offerte gratuitement. Un résumé des résultats de
recherche vous sera transmis au moment opportun. Ce travail est effectué dans le
cadre d’une thése de doctorat en médecine.

DES QUESTIONS SUR L’ETUDE ET SUR VOS DROITS

Vous pouvez contacter 1’étudiant-chercheur responsable de I’étude au numéro :

92 33 39 14 ou par e-mail : makansissoko965@yahoo.fr pour des questions

additionnelles. Vous pouvez également discuter avec le directeur de recherche au

numéro : 76 34 78 28 ou sur e-mail : marikomodibo@hotmail.com des
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conditions dans lesquelles se déroule votre participation et de vos droits en tant
que participant de recherche.

REMERCIEMENT

Votre collaboration est importante a la réalisation de ce projet et nous tenons a
VOUS en remercier par avance.

SIGNATURES

Je reconnais avoir lu le présent formulaire de consentement libre et éclairé et
consens volontairement a participer a cette étude de recherche. Je reconnais aussi
que le responsable de 1’¢tude a répondu a mes questions de maniere satisfaisante
et que j’ai disposé suffisamment de temps pour réfléchir a ma décision de
participer. Je comprends que ma participation a cette recherche est totalement
volontaire et que je peux y mettre fin en tout temps sans pénalité d’aucune forme
ni justification a donner. Il me suffit d’en informer le responsable de 1’étude.

Signature du  participant Date

Signature du  Témoin Date

Je déclare avoir expliqué le but, la nature, les avantages, les risques de 1’étude a

avoir répondu au meilleur de ma connaissance aux gquestions posées.
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Fiche d’enquéte

Numeéro de la fiche :

Lieu de recueil  Hospitalisation /
Externe /
I.  Données socio dermographiques
Nom / Prénoms / Contacts /
AJE (ans) /| Sexe / Ethnie / Résidence /
Profession / Statut matrimonial / Niveau d’étude /
Niveau socio-6conomique (8as —Moyen- Elevé) _I Revenu mensuelrcfa) /
Couverture sociale (inps-cmss-ramEDS) / Nationalité /
Prise en charge assuré par :
*  Lui-méme
= Tiers personnes
= Lui-méme et tiers Personnes /
Il.  Antécédents et Mode de vie
Médicaux personnels /
Chirurgicaux personnels /
Familiaux /
Alcool / Tabac / Cola / Thé / Sel iodé /
Autres /
1. Données cliniques
Motifs de consultation /
Signes fonctionnels ;
-Amaigrissement / -Palpitations / -Agitation /
-Diarrhée motrice / -Nervosité / -Thermophobie /
-Insomnie / -Polyphagie / -Hypersudation /
-Asthénie / -Mains chaudes / -Mains moites /
-Autres /
Signes de compressions :
-Douleur / -Dysphagie / -Dysphonie / -Dyspnée /
-Autres signes /
Signes physiques :
-Tour du cou cm/ -Pouls Pull/min -Poids kg/
-Taille cm/ -IMC
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Examen de la thyroide :
Goitre :  -Diffus | -Expansible / -Pulsatile /

-Soufflant / -Uni nodulaire / -Multi nodulaire /

Examen des yeux :

Exophtalmie : -Non / -Unilatérale / -Bilatérale /
-Eclat du regard / -(Edémes palpébrales /
Autres signes oculaires /

Examen Neuromusculaire :

-Signe de Tabouret / -Signe de serment /

Examen cardiaques :
-Tachycardie : -Oui / -Non /

IV. -Données paracliniques

Biologie :

TSHUS uimi) : | -basse [ -élevé [ -normale /

FT4 pgmi) : | -basse /| -élevé / -normale /

Ac anti R-TSH : | -élevé / -normale /

NFS: /  -anémie / -leuco neutropénie /
-hyperleucocytose / -normale /

CRP: /| -élevé /' -normale /

Glycémie : / -hyperglycémie___ /-hypoglycémie_ / -normale__ /

Transaminases : /| -élevé / -normal /

Morphologie de la glande thyroide :
Echographie thyroidienne :

-normal / -goitre diffus / -goitre homogéne /
-goitre uni nodulaire / -goitre multi nodulaire /

-goitre kystique et calcifié / -goitre hyper vascularisée /
Autres donneées paracliniques /
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V. Données thérapeutiques

Date de début du traitement /

Traitement de la maladie de Basedow : /

Nombre de prise par jour : /

Nombre de Cp : /

Effets secondaires : /

Traitements associés: /

VI. -Observance Thérapeutique

Tableau 1 : Test d'évaluation de I'observance

Test d'évaluation de I'observance Oui |[Non

1. Ce matin avez-vous oublié de prendre votre médicament ?

2. Depuis la derniere consultation, avez-vous été en panne de médicament ?

3. Vous est-il arrive de prendre votre traitement avec retard par rapport a I'neure
habituelle ?

4. Vous est-il arrivé de ne pas prendre votre traitement parce que certains jours,
votre mémoire vous fait défaut ?

5. Vous est-il arrive de ne pas prendre votre traitement parce que certains jours,
vous avez lI'impression que votre traitement vous fait plus de mal que de bien ?

6. Pensez-vous que vous avez trop de comprimés a prendre ?

Total des OUI :

Interprétation du test
Total des OUI = 0 Bonne observance
Total des OUI = 1 ou 2 Minime probleme d'observance

Total des OUI > 3 Mauvaise observance
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VII.  Suivi
e Ftes-vous suivis : -Régulier / Irrégulier /

-nombre de consultation /an /

eEtes-Vvous suivis par ?
-un Médecin genéraliste / -un spécialiste / -un pharmacien /-Autres /
e Etes-vous suivis par un seul ou plusieurs médecins ? Si oui préciser le nombre : /

eQuelles sont les causes de non observance selon vous ? (pour ceux gqui ont une mauvaise
observance)

eOu est ce que vous vous informez concernant votre maladie ?

-médecin traitant / -Personnel de santé infirmier, pharmacien /
-les masses [ -médias / autres /
e Avez-vous changé de médecin (oui / non) ? /

Si oui pourquoi ?
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SERMENT D’HIPPOCRATE

En présence des maitres de cette faculté, de mes chers condisciples, devant
I’effigie d’Hippocrate, je promets et je jure, au nom de I’Etre supréme, d’étre

fidele aux lois de I’honneur et de la probité dans 1’exercice de la médecine.

Je donnerai mes soins gratuits a 1’indigent et n’exigerai jamais un salaire au-
dessus de mon travail ; je ne participerai a aucun partage clandestin d’honoraires.
Admis a I’intérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce qui s’y passe, ma
langue taira les secrets qui me seront confiés et mon état ne servira pas a

corrompre les meeurs, ni a favoriser le crime.

Je ne permettrai pas que des considérations de religion, de nation, de race, de parti

ou de classe sociale viennent s’interposer entre mon devoir et mon patient.

Je garderai le respect absolu de la vie humaine dés la conception. Méme sous la
menace, je n’admettrai pas de faire usage de mes connaissances médicales contre
les lois de I’humanité. Respectueux et reconnaissant envers mes maitres, je rendrai

a leurs enfants I’instruction que j’ai recue de leurs péres.
Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes promesses.
Que je sois couvert d’opprobre et méprisé de mes confréres si J’y manque

Je le jure
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