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Surdiagnostic et surtraitement en 
pathologie thyroïdienne

• Surdiagnostic et surtraitement des nodules 
« cancéreux »

• Surdiagnostic et traitement de la dysthyroïdie: 
l’hypothyroïdie, en particulier subclinique ou 
fruste



25 à 70% des cas de cancers thyroïdiens attribuables au surdiagnostic !



Qu’est-ce que le surdiagnostic ? 

• Un surdiagnostic de cancer correspond à un 
diagnostic correct d’un cancer qui n’aurait, si il 
n’avait pas été connu, produit aucun symptôme ni 
aucune conséquence clinique pour le sujet 
touché

• Le surdiagnostic ne peut se mesurer qu’à l’échelle 
d’une population

• Discordance entre l’incidence du cancer et le taux 
de mortalité

Carter SM, Public Health Research & Practice 2017, 27: e2731722 



Facteurs favorisants du surdiagnostic
du cancer thyroïdien

• Prévalence du nodule thyroïdien

• Existence d’un large réservoir de tumeurs non 
évolutives: les données autopsiques

• Nature du cancer papillaire: cancer peu 
aggressif, d’évolution lente, asymptomatique 
jusqu’à un stade avancé



Epidémiologie des nodules thyroïdiens

• 4-7% de la population a un nodule thyroïdien 
palpable

• 19-67% des sujets adultes présentent au 
moins un nodule détectable à l’échographie

• 8-16% des nodules sont cancéreux

Burman K et al, N Engl J Med 2015; 373:2347-56



Prévalence du cancer papillaire dans 
les séries autopsiques

Harach et  al , Cancer 56:531-538, 1985



Epidémiologie du cancer thyroïdien

• Augmentation mondiale de l’incidence des 
cancers thyroïdiens

• Incidence annuelle USA: 4,9/100000 en 1975 
 14/100000 en 2009

• 90% des cancers thyroïdiens sont de type 
papillaire ou folliculaire

Pacini F et al, Annals of Oncology 2012; 23, supplt 7



Incidence et mortalité du cancer 
thyroïdien en Belgique

Source: Cancer burden in Belgium 2004-2013, Belgian Cancer Registry, Brussels 2015

Trends in age-standardized incidence and mortality by sex



Epidémiologie du cancer thyroïdien en 
Belgique

• Incidence en 2013: 

– 3,2/100000 (Ho)  

– 9,4/100000 (Fe)

• Mortalité en 2012: 0,3/100000

• 941 nouveaux cas en 2013 (73% de femmes)

• 94 décès en 2012

Source: Cancer burden in Belgium 2004-2013, Belgian Cancer Registry, Brussels 2015



Augmentation de l’incidence du cancer 
thyroïdien: les hypothèses

• Dépistage plus intensif ? Surdiagnostic ?

• Facteurs environnementaux ?

– Irradiation

– Carence iodée

– Thyroïdite

– Obésité, résistance à l’insuline

– Pollution, toxiques

Pellegriti et al, J Cancer Epidemiol 2013; 2013:965212



Exemple USA

Age-ajusted incidence of thyroid
cancer by method of detection
in Olmsted County, Minessota, 

from 1935 to 2012

Age-adjusted incidence and mortality
of thyroid cancer in Olmsted County, 
Minessota, from 1935 to 2012

Brito JP et al, Thyroid 2015, 15: 999-1007



Carte des taux d’incidence du cancer de la thyroïde par 
arrondissement, hommes et femmes, 2004-2006

Source: Francart J, Van Den Bruel A, Decallonne B, Adam M, Dubois C, De Schutter H, Vlayen J, Stordeur S.
Différences géographiques de l’incidence du cancer de la thyroïde en Belgique: Rôle des stratégies
diagnostiques et thérapeutiques dans la prise en charge des pathologies thyroïdiennes. Health Services
Research (HSR). Bruxelles: Centre Fédéral d’Expertise des Soins de Santé (KCE). 2012. KCE Report 177B.



Exemple de la Belgique

Van den Bruel A et al, J Clin Endocrinol Metab, 98, 2013



Exemple de la Belgique

Van den Bruel A et al, J Clin Endocrinol Metab, 98, 2013



Exemple de la Belgique

Van den Bruel A et al, J Clin Endocrinol Metab, 98, 2013



Exemple de la Corée du Sud

Hyeong Sik Ahn et al, NEJM 371, 2014



Exemple de la Corée du Sud

Hyeong Sik Ahn et al, NEJM 371, 2014



Surdiagnostic du cancer thyroïdien

• Rôle important du surdiagnostic dans 
l’augmentation d’incidence du cancer 
thyroïdien

• Causes: 
– Accès aux soins

– Augmentation des examens d’imagerie

– Augmentation du recours à la chirurgie

– Amélioration des techniques anatomo-
pathologiques



Observed versus Expected Changes in Age-Specific Incidence of Thyroid Cancer per 
100,000 Women, 1988–2007.

Vaccarella S et al, N Engl J Med 2016; 375:614-7



Surdiagnostic du cancer thyroïdien

• Mise en évidence d’un augmentation de 
l’incidence et de la mortalité de cancers de 
stade plus avancés aux USA

• Autres facteurs impliqués 

Lim H et al, JAMA 2017; 317: 1338-48



Conséquences potentielles du 
surdiagnostic du cancer thyroïdien

• Exposition à des traitements excessifs:

– chirurgie

– radio-iode

– traitement freinateur

• Exposition à des examens de suivi inutiles ou 
inappropriés

• Répercussions psycho-sociales et budgétaires



Réévaluer les procédures 
diagnostiques 

• Eviter le screening systématique du cancer 
thyroïdien: recommandation de l’US 
Preventive Services Taskforce(1)

• Indications de l’échographie thyroïdienne

• Limitations des indications de ponction dans 
les dernières recommandations (American 
Thyroid Association): prise en compte non 
seulement de la taille des nodules mais de 
leur aspect échographique 

(1) Bibbins-Dominguo K et al, JAMA 2017; 317:1882-87



ATA Thyroid Nodule/DTC Guidelines 2015 

Haugen BR et al, Thyroid 2016; 26:1-133FNA: fine-needle aspiration



ATA Sonographic patterns and risk of malignancy

Haugen BR et al, Thyroid 2016; 26:1-133



Réévaluer les procédures 
thérapeutiques

• Plus de recommandation systématique de 
thyroïdectomie totale pour les tumeurs à faible 
risque; curage cervical central prophylactique 
réservé aux tumeurs T3 et T4 avec atteinte 
ganglionnaire clinique

• Limitations des indications de radio-iode, 
limitations des doses proposées, utilisation 
étendue de la TSH recombinante en préparation 
du traitement de radio-iode

• Réduction de l’intensité de la freination avec 
modifications des cibles de TSH

Haugen BR et al, Thyroid 2016; 26:1-133



Réévaluer les procédures 
thérapeutiques

• Simple surveillance pour microcarcinomes
papillaires (< 1 cm) sans facteur de risque ? 

Ito et al, Eur J Surg Oncol 2017, In press



Reclassification de certaines formes  
de carcinome papillaire

Nikiforov YE eta, JAMA Oncol 2016; 2:1023-29

Reclassification des carcinomes papillaires variant folliculaire encapsulés 
en « tumeur thyroïdienne folliculaire non invasive avec noyaux de type papillaire »
ou NIFTP



Reclassification de certaines formes  
de carcinome papillaire



Surdiagnostic du cancer thyroïdien

• Les différentes stratégies devraient aboutir 
dans les prochaines années à limiter 
l’augmentation de l’incidence du cancer et à 
limiter les risques pour les patients 
diagnostiqués avec des tumeurs qui n’étaient 
destinées à évoluer

• Nécessité d’études pour mieux comprendre le 
comportement du cancer papillaire et mieux 
préciser les modalités thérapeutiques



Données Sud Luxembourg 
(bassin de population évalué à 100000 habitants)
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Surdiagnostic et surtraitement
de l’hypothyroïdie



Levothyroxine overuse: time for an about face?

Rene Rodriguez-Gutierrez, Spyridoula Maraka, Naykky Singh Ospina, Victor M Montori, Juan P Brito

The Lancet Diabetes & Endocrinology

Volume 5, Issue 4, Pages 246-248 (April 2017) 
DOI: 10.1016/S2213-8587(16)30276-5

Copyright © 2017 Elsevier Ltd Terms and Conditions

http://www.elsevier.com/termsandconditions


Lévothyroxine: un usage de plus en 
plus intensif

Evolution des ventes de 
lévothyroxine en France

Evolution de la prescription de 
lévothyroxine aux USA et UK

Rapport ansm Etat des lieux de 
l’utilisation de la lévothyroxine en 

France 10/2013

Rodriguez-Gutierrez R et al, Lancet 
Diabetes Endocrinol 2017; 5:246-248



Usage excessif de lévothyroxine ? 

• L’usage plus important de la lévothyroxine découle de 
deux facteurs essentiels:
– On diagnostique plus fréquemment l’hypothyroïdie fruste
– On la traite plus fréquemment

• Screening de plus en plus fréquent; ATA recommande 
un screening systématique tous les 5 ans chez les sujets 
de > 35 ans asymptomatiques

• Etude HUNT Norvège: réduction de la prévalence de 
l’hypothyroïdie fruste non traitée de plus de 50% en 10 
ans(1)

• Entre 2001 et 2009, la TSH médiane à l’initiation d’un 
traitement est passé de 8,7 à 7,9 mU/l(2)

(1) Asvold BO et al, Eur J Endocrinol 2013; 169:613-620
(2) Taylor PN et al, JAMA Intern Med 2014; 174:32-9



Avantages et inconvénients de la 
lévothyroxine dans l’hypothyroïdie fruste

• Avantages potentiels du traitement

– Eviter l’évolution vers hypothyroïdie avérée

– Amélioration des symptômes

– Réduction du risque cardio-vasculaire

• Inconvénients potentiels du traitement:

– Effets secondaires

– Coût (surveillance > médicament)



Définition de l’hypothyroïdie fruste

• Hypothyroïdie avérée: TSH élevée et T4 libre 
abaissée

• Hypothyroïdie subclinique ou fruste: TSH 
élevée et T4 libre normale

– Forme modérée: TSH 4-10 mU/l (75-90%)

– Forme sévère: TSH ≥ 10 mU/l (10-25%)

• Cause la plus fréquente: thyroïdite auto-
immune



Epidémiologie de l’hypothyroïdie

• Prévalence de l’hypothyroïdie avérée: 0,2 à 
2%(1)

• Prévalence de l’hypothyroïdie subclinique ou 
fruste: 3 à 15%(2)

• Prévalence x8 chez femmes, augmentation 
avec l’âge

(1) Vanderpump MP, Tunbridge WM. The epidemiology of thyroid diseases. In: The 
thyroid: A fundamental and clinical text, 8th, Braverman LE, Utiger RD (Eds), 
Lippincott Williams and Wilkins, Philadelphia 2000. p.467

(2) Peeters RP, N Engl J Med 2017; 376:2556-65



Controverse des valeurs normales de 
TSH

• 2005 Proposition de la National Academy of 
Clinical Biochemistry de ramener la limite 
supérieure du taux de TSH à 2,5 mU/l

• Etude de population en Allemagne: valeurs 
normales de TSH 0,3 à 3,63 mU/L (Kratzsch J 
et al, Clinical Chemistry 2005; 51:1480)

Valeurs de référence retenues 
par la majorité des laboratoires: 0,4 à 4 mU/l



Histoire naturelle de l’hypothyroïdie 
fruste

Huber G et al, J Clin Endocrinol Metab 87, 2002

Incidence of Overt Hypothyrodism According
to TSH level and presence of TPO Antibodies

Risque de progression de l’hypothyroïdie fruste 
vers une hypothyroïdie avérée: 2-6% par an (Peeters RP, N Engl J 
Med 2017; 376:2556-65)



Histoire naturelle de l’hypothyroïdie 
fruste

• Normalisation spontanée fréquente !

• Etude Somwaru: suivi prospectif de 459 sujets 
> 65 ans en hypothyroïdie fruste: résolution 
spontanée à 2 ans: 35%

Somwaru LL et al, J Clin Endocrinol Metab 2012;97:1962-65



Clinique de l’hypothyroïdie fruste

• Souvent asymptomatique

• Symptômes classiques de l’hypothyroïdie, 
souvent atténués

– Symptômes dépressifs, troubles cognitifs et 
mnésiques

– Fatigue, fatigue musculaire, prise pondérale, 
frilosité, constipation

• Patients âgés plus souvent asymptomatiques

Peeters RP, N Engl J Med 2017; 376:2556-65



Conséquences à long terme de 
l’hypothyroïdie fruste

• Risque de maladie cardio-vasculaire

• Dyslipidémie

• Troubles de la fertilité, risque de fausse 
couche, complications obstétricales

• Obésité, déclin cognitif, risque fracturaire: 
NON



Association hypothyroïdie fruste 
et maladie coronarienne

Hazard Ratios (HRs) for 
Coronary Heart Disease
(CHD) Events, 
CHD Mortality, and Total 
Mortality
According to Elevated
Thyroid-Stimulating
Hormone (TSH) 
Categories and Subclinical
Hypothyroidism Stratified by 
Age vs Euthyroidism

Rodondi N et al, JAMA 2010;304:1365-1374 
Figure 2. Hazard Ratios (HRs) for Coronary Heart Disease (CHD) Events, CHD Mortality, and
Total Mortality According to Elevated Thyroid-Stimulating Hormone (TSH) Categories and
Subclinical Hypothyroidism Stratified by Age vs Euthyroidism a

aThe sizes of the filled square data markers are proportional to the inverse variance of the

HRs. The unfilled squares indicate the reference categories. For the analyses stratified by

age, the HRs for CHD events, CHD mortality, and total mortality were adjusted for sex and

age as a continuous variable to avoid residual confounding within age strata. CI indicates

confidence interval.
bData were available from 7 studies.
cData were available from 10 studies. The Brazilian Thyroid Study was not included

because of unreliable estimates based on the small number of CHD deaths (n=10). Nine

participants were excluded from the analysis because of missing cause of death.
dData were available from 11 studies.

Rodondi et al. Page 13

JAMA. Author manuscript; available in PMC 2014 February 13.

N
IH

-P
A

 A
u

th
o

r M
a
n

u
s
c
rip

t
N

IH
-P

A
 A

u
th

o
r M

a
n

u
s
c
rip

t
N

IH
-P

A
 A

u
th

o
r M

a
n
u

s
c
rip

t

Méta-analyse 11 
études prospectives
N = 55 287 sujets



Impact du traitement de l’hypothyroïdie 
subclinique sur les symptômes

Stott DJ et al, N Engl J Med 2017;376:2534-44



Impact du traitement de l’hypothyroïdie 
subclinique sur le lipidogramme

Meier C et al, J Clin Endocrinol Metab 2001; 86:4860-6



Impact du traitement de l’hypothyroïdie 
subclinique sur le risque cardio-vasculaire

Andersen MN et al, PLoS One 10, 2015

Etude rétrospective
de cohorte danoise
Comparaison sujets hypo fruste
(n = 12212) 
Traités vs non traités
Suivi de 5 ans



Associations entre l’hypothyroïdie fruste, les 
conséquences cliniques et l’effet d’un traitement

Peeters RP, N Engl J Med 2017;376:2556-65



Exclure une cause d’élévation 
transitoire de TSH

Peeters RP, N Engl J Med 2017; 376:2556-65



Treatment Algorithm for Subclinical Hypothyroidism.

Peeters RP, N Engl J Med 2017; 376:2556-65



Mise en route du traitement

• Objectif: normaliser la TSH (ETA: TSH 0,4-2,5 
mU/l, > 70-75 ans: 1-5)1

• T4 et non T3

• Dose de départ 25-75 μg/jour (prudence chez 
sujets âgés, ATCD de maladie CV)

• Contrôle TSH 6-8 semaines plus tard

1 Pearce SHS et al, Eur Thyroid J 2, 2013



Fréquence élevée de sous ou surdosage en hormones 
thyroïdiennes chez sujets hypothyroïdiens traités

Somwaru LL et al, J Clin Endocrinol Metab 2009; 94:1342-5



Risque de fibrillation auriculaire et 
hyperthyroïdie subclinique

Sawin CT et al, N Engl J Med 1994; 331:1249-52

A 10 ans,
risque relatif 
de FA x3 
entre groupe 
TSH < 0,1 et 
groupe TSH 
normale



Association dysthyroïdie et risque de 
fracture

Blum et Al, JAMA 2015; 313: 2055-65



Messages clés

• Pas de screening systématique du cancer 
thyroïdien et de l’hypothyroïdie !

• Toujours répéter un dosage de TSH qui serait 
anormal

• Peser l’indication d’une échographie 
thyroïdienne



Bientôt tous sous hormones 
thyroïdiennes ?


