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EVOLUTION DU BILAN THYROIDIEN CHEZ LES SUJETS

AGES ET LEUR PRONOSTIC

L'interprétation de la TSH a fait I'objet de recommandations francaises récentes chez les sujets
agés, mais les études basées sur ces recommandations sont divergentes. De plus, il existe peu
de données sur les niveaux de T3L et T4L chez les sujets agés. L'objectif de ce travail est d'étudier
les modifications de TSH T4L et T3L dans cette population, et d'en extraire des facteurs

pronostics.

Notre travail est une étude observationnelle rétrospective a partir de la base de données du CHU
d'Angers concernant les patients admis en HDJ hopital de jour (HDJ) et en hospitalisation
programmée de gériatrie entre le 1 février 2022 et le 31 décembre 2023. Les patients avec une
pathologie thyroidienne ou a risque d'interférence ont été exclus.

963 patients de plus de 70 ans ont été inclus, 696 en HDJ et 267 en hospitalisation programmée.
Nos résultats mettent en évidence le fait que, dans la population d’HDJ, la moyenne de TSH
augmente de maniére significative avec I'age tout en restant dans la norme du laboratoire, y
compris le 97éme percentile. La moyenne de T4L et T3L est quant a elle globalement stable pour
toutes les catégories d'age. Quelle que soit leur catégorie d’'age, une amélioration de la vitesse
de marche est observée chez les sujets qui ont les taux de T4L les plus bas et une meilleure force
de préhension chez ceux qui ont des taux de T3L les plus haut. De plus, des valeurs de T3L et de
TSH parmi les plus élevées sont synonymes d’une fonction rénale conservée et d'état nutritionnel

préserve.

Si la TSH augmente bien avec I'dge dans notre étude, cette augmentation reste dans la norme,
y compris pour la limite supérieure de la norme dans cette population de sujet dgés indemne de
pathologies thyroidiennes et de problemes aigus. Les résultats de notre étude s'écartent donc
des objectifs de TSH recommandés par I'HAS chez les sujets agés qui suggere comme norme
supérieur le chiffre de la dizaine d'age. Les taux de T3L et T4L ne varient pas avec I'age, mais

semblent plus en rapport avec I'état général des sujets agés.

Mots clés : Fonction thyroidienne, vieillissement, intervalle de référence, pronostic.
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INTRODUCTION

Le vieillissement de la population francaise s'accélére, ce qui en fait un vrai enjeu de
santé publique. L'OMS définit comme &gé toute personne de plus de 65 ans (1). La société
francaise de gérontologie s'accorde sur I'age de 75 ans, age a partir duquel I'état de santé
des sujets se dégrade de maniere significative impliquant une dépendance fonctionnelle.
Ainsi, d'aprés les dernieres estimations de I'INSEE datant de 2024, une personne sur dix a
plus de 75 ans soit 10,4% des Frangais contre 9% en 2013 (2).

1. Particularités structurales et fonctionnelles de la
glande thyroide chez le sujet agé

1.1. Maodifications anatomiques et histologiques

D'un point de vue anatomique, le volume thyroidien reste inchangé contrairement a la
nodulogénése qui s'accroit avec I'age (3). Histologiquement, il existe un remaniement du
tissu thyroidien chez le sujet agé : les thyréocytes entament un processus d'involution, les
micro-follicules et les infiltrats lymphoides se développent. Le vieillissement cellulaire
thyroidien est marqué par une augmentation de l'inflammation, I'apoptose des cellules
souches limitant le renouvélement cellulaire (4); des modifications de I'épigénétique peuvent

aussi étre identifiées (5).

1.2. Madifications physiologiques

La production de la T4L diminue avec I'age liée a une réduction des apports iodés chez les
personnes agées mais aussi a une moindre captation de la T4L par les thyréocytes. Cette baisse
de génération de T4L est compensée par la diminution de sa clairance rénale. Physiologiquement,
la T3L est produite par les thyréocytes (30% du stock), ou issue de la T4L par l'action des
désiodases. Il existe plusieurs formes de désiodases : de type I au niveau hépatique, rénal,
thyroidien, hypophysaire participant a la production de T3L plasmatique ; de type II au sein du
systéme nerveux central, du muscle squelettique, de I'hypophyse, du tissu adipeux brun ayant
pour réle la production intracellulaires et plasmatique de T3L ; de type III au niveau de la peau,
du systéme nerveux central, du placenta responsable de la dégradation de la T3L (6). La
conversion de la T4L en T3L s’amoindrie parallélement a la réduction de la 5' desiodase de type
I chez le sujet agé. Le transport des hormones thyroidiennes vers les tissus cibles se maintient
via Paugmentation de la TBG. De maniére controversée, le seuil de rétrocontrole hypophysaire

par les hormones thyroidiennes serait augmenté et la diminution de I'expression des récepteurs
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a la TSH serait associée a une altération de la signalisation intracellulaire. Ces modifications

contribueraient a une baisse de la sensibilité des thyréocytes a la TSH (Figure 1) (7).

4 Sécrétion TRH si dénutrition
Hypothalamus

.o<

Modifications de la distribution de TSH

Altération rétrocontrdle par h. thyroidienne
Hypophyse > Altération rythme sécrétion de TSH

4 TSH bioactive / TSH immunoréactive

T4 :’) TSH l
+ T4\ sécrétion
N dégradation
Thyroide  § T3 N séerétion
* M conversion T4 ->T3

M3 2 5i T3 trés basse

Figure 1 : Modifications liées a I'dge de I'axe hypothalamo hypophyso thyroidien

De plus, cela aurait comme conséquence un décalage de la TSH vers des valeurs plus élevées a
mesure que I'dge augmente, a une relative stabilité de la T4L, ainsi qu’une diminution de la T3L
avec I'age, comme mis en évidence chez les patients inscrit sur le registre de santé national
analysés au sein de la cohorte américaine NHANES (Figure 2) (8). Néanmoins, certaines études
nuancent cette théorie. En effet, la TSH moyenne est passée de 1,49 a 1,81 mU/I, tandis que la
T4L est reste stable, selon une étude australienne portant sur des individus sains, sans
thyroidopathie ni carence iodée ni anticorps anti TPO, ayant répondu a un questionnaire dans le
cadre d’une enquéte de santé publique (9). Une autre étude réalisée a partir de la cohorte de
Rotterdam a mis en évidence une augmentation moyenne de 4.5 pmol/l de la T4L chez des
individus hollandais tout venant agés de plus de 65 ans sans changement retrouvé sur la TSH
avec I'age (10). Enfin, aucune évolution de la TSH et de la T4L n’a été observé dans la population
de la cohorte anglaise BETS agée de plus de 65 ans apres exclusion des sujets présentant un

dysfonctionnement thyroidien initial et de ceux inclus dans le bras de traitement actif (11).
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Figure 2 : Distribution de la TSH en fonction de I'dge dans la population américaine issue

du NHANES

2. Hypothyroidie du sujet agé

Selon la Colorado study menée dans les années 2000 aux Etats-Unis, 16 % des hommes de
plus de 75 ans avaient une TSH supérieure a 5,1 mUI/I contre 3 % de ceux agés de 20 ans
et 21 % des femmes contre 4 % respectivement aux mémes ages (12). En France, I'étude
SU-VI-MAX publiée en 2004 retrouvait 1,9 % de la population masculine avec une TSH
supérieure 5,5 mUI/I contre 3,3 % dans la population féminine (13). Ces études de cohorte
ne prennent pas en compte les antécédents thyroidiens ni I'état de santé pouvant interférer
avec le bilan thyroidien. L'hypothyroidie centrale (ou insuffisance thyréotrope) est plus rare
avec une prévalence estimée entre un 1/20 000 et 1/80 000 avec une proportion semblant

équilibrée entre les sexes (14).

2.1. Etiologies

La thyroidite auto immune représente la cause la plus fréquente d’hypothyroidie périphérique
du fait d'une prévalence accrue des auto-anticorps (anti TPO et anti TG) avec I'dge, dix fois
plus répandu chez la femme (15). Les autres causes d’hypothyroidie sont surtout iatrogénes
(post thyroidectomie, post traitement radio-isotopique, induite par des médicaments
notamment I'amiodarone). L'hypothyroidie centrale quant a elle peut étre expliquée par un
processus intra ou supra sellaire, peut survenir dans les suites d'une chirurgie ou d'une
irradiation cranienne, plus rarement étre secondaire a une prise médicamenteuse
(immunothérapie, mitotane), a un traumatisme cranien, a un évenement vasculaire

ischémique ou hémorragique (14).
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2.2. Clinique

Chez le sujet agé, les symptomes révélant une hypothyroidie sont peu spécifiques et peu
intenses. Ceux-ci ne reflétent souvent pas la profondeur du déficit hormonal surtout
s'il est trés ancien. Parmi ceux-ci, I'asthénie et la constipation sont souvent au premier plan
ainsi qu’une hypothymie, ou des troubles de la concentration. Les autres symptoémes de
I'nypothyroidie peuvent étre classiquement retrouvés mais avec une intensité moindre que
chez les sujets plus jeunes (figure 3) (16).
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Figure 3 : Symptomes de I'hypothyroidie périphérique chez les patients de moins de 50 ans et
de plus de 60 ans

La présence d'un goitre homogéne ou nodulaire est inconstante et dépend de I'étiologie. En
cas d’hypothyroidie centrale, des symptomes liés a I'effet de masse peuvent étre associés
aux signes d’hypothyroidie : céphalées, signes de compression chiasmatique ou de déficits
anté hypophysaires.

2.3. Diagnostic biologique
2.3.1. TSH

La TSH est I'examen de premiere intention pour rechercher une hypothyroidie. Les
recommandations de I'HAS 2023 chez I'adulte de plus de 65 ans tiennent comptent de
I'évolution naturelle de la TSH décrites précédemment, en particulier en introduisant des
normes en fonction des dizaines de I'age (figure 4) (17).
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Figure 4 : Recommandation HAS 2023 sur les cibles de TSH pour le diagnostic de
I’hypothyroidie chez les plus de 65 ans
Si la TSH est élevée, un dosage de T4L a peu d'intérét pour connaitre la profondeur de
I'nypothyroidie car la TSH est corrélée a la T4L. En revanche, le dosage de T4L est
recommandé afin de ne pas méconnaitre des cas exceptionnels de TSH faussement élevée

(macroTSH, interférence avec des anticorps hétérophiles) ou une hypothyroidie centrale.

2.3.2, T3LetT4L

Les hormones thyroidiennes (T3L et T4L) sont corrélées a I'élévation de la TSH. Une T4L
dans la norme en présence d'une TSH dans la norme supérieure ou discrétement augmentée
(TSH entre 4 et 10 mUI/I) signe une hypothyroidie fruste. A l'inverse, une T4L basse en
regard d’une TSH inadaptée (normale ou basse) témoigne d'une hypothyroidie centrale. Le

dosage de la T3L représente un intérét limité en pratique clinique dans I'hypothyroidie.

2.4. Substitution de I'hypothyroidie périphérique et centrale

Le traitement de I'hypothyroidie chez le sujet dgé, qu’elle soit centrale ou périphérique,
consiste en I'administration de L-Thyroxine. La bi thérapie associant la T4L et la T3L na pas
fait ses preuves. Dans le cas d’une hypothyroidie périphérique, la substitution a pour objectif

de ramener la TSH dans la norme du laboratoire pour la classe d'age (18). Les sujets agés
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ont généralement des besoins diminués en T4L méme en présence d'une absorption réduite.
En effet, la posologie moyenne de L-Thyroxine dans le cadre d’'une hypothyroidie
périphérique aprés 65 ans est de 1,86 pg/kg/jour versus 2,06 pg/kg/jour dans la population
plus jeune_(14). En ce qui concerne la supplémentation de I'hypothyroidie centrale, la
posologie de L-Thyroxine recommandée est de 1 a 1.2 pg/kg/jour selon la profondeur de
I'insuffisance chez les plus de 60 ans selon les recommandations de I'European Thyroid
Association. Il est également recommandé de tolérer une limite inférieure de la norme de

T4L chez les plus de 75 ans selon ce méme consensus parut en 2018 (14).

OBJECTIF DE NOTRE TRAVAIL

L'objectif principal de notre étude est d'évaluer les valeurs de TSH, T4L et T3L dans une
cohorte de sujet agé afin de confirmer si, comme le suggeérent les études récentes mais
controversées, la TSH augmente avec I'dge et d'étudier les variations de T4L et T3L dans
une population de sujets agés sélectionnés (sans pathologies aigues ni antécédents
thyroidien). Les objectifs secondaires de notre travail consistent a analyser si des
corrélations peuvent étre établies entre le niveau des hormones thyroidiennes, I'état général
des sujets agés et leurs aptitudes globales (fonctionnelles et émotionnelles), ainsi qu'a
proposer une stratégie de supplémentation optimale de I'hypothyroidie centrale et

périphérique chez les sujets de plus de 75 ans.
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METHODES

1. Population

L'étude GERIATHYR 2023 est une étude observationnelle rétrospective portant sur des

patients hospitalisés en hdpital de jour ou en court séjour pour des prises en charge non

urgentes, programmées dans le service de gériatrie du Centre Hospitalier Universitaire

d’Angers entre le ler février 2022 et le 31 décembre 2023. La liste de ces patients été

extraite a partir du logiciel informatique du CHU d’Angers. Les patients présentant un

antécédent thyroidien, traités par hormones thyroidiennes, amiodarone, anti thyroidien

de synthése ou ayant eu une injection de produit de contraste iodé dans les 3 mois précédent

I'nospitalisation ont été exclus de I'étude.

Les données collectées a partir des dossiers médicaux, outre les données d’exclusion,

comprenaient :

la durée et le motif d’hospitalisation, le nombre de problémes aigus a I'admission.
les données anthropométriques, le sexe (19).

les données d'autonomie comme I'exploration de la marche (vitesse lors de la marche
normale et rapide) et I'étude de la force de préhension (a partir de 3 essais au
handgrip dont seules les données issues de la seconde tentative sont collectées)
(19).

la présence d'une fatigue psychique (impression d'épuisement et/ou de fatigue
physique ou psychique, souvent et/ou 3 jours ou plus par semaine), le dépistage de
la dépression via le MiniGDS-4, avec un score égal ou supérieur a 1 indiquant une
forte probabilité de dépression, est basé sur les questions suivantes : Vous sentez-
vous souvent abattu et triste ? Avez-vous le sentiment que votre vie est vide ? Etes-
vous heureux la plupart du temps ? Pensez-vous que votre situation est sans espoir
?, le sentiment ressenti a l'inclusion (trés malheureux, malheureux, ni I'un ni l'autre,
heureux, trés heureux) (19).

le cas échéant la survenue du décés et son délai par rapport a l'entrée en

hospitalisation jusqu’au 31 décembre 2023.

Pour I'étude de I'évolution du bilan thyroidien avec I'age, seule la population d’'HDJ a été

analysée, tandis que pour les corrélations liées a I'état général et fonctionnel des sujets,

nous nous sommes intéressés a I'ensemble des sujets inclus.
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2. Dosages biologiques

Les dosages biologiques ont tous été réalisés par le laboratoire du CHU d’Angers. La TSH, la
T4L et la T3L ont été dosées par la méthode de dosage Atellica Simens par immuno
chimiluminescence (variation intra individuelle < 2,3% et variation inter individuelle <
4,4%). La norme de TSH pour notre laboratoire lors de I'étude était comprise entre 0.55
mUI/L et 4,5 mUI/L (I'application des recommandations des normes en fonction de I'dge
émise par I'HAS n‘ayant débuté que en 2024), celles de la T4L entre 11.5 et 22.7 pmol/I et
entre 3.5 et 6.5 pmol/l pour la T3L. Ont également pu étre analysées I'albumine en g/L et la

créatininémie en pymol/L.

3. Statistiques

Les analyses statistiques ont été réalisées grace aux logiciels R Studio et Jamovi. Concernant
les variables qualitatives, nous avons réalisé les test Chi2 et Exact de Fisher tandis que pour
les variables continues, les tests de Student, Mann-Whitney et Wilcoxon ont été utilisés. Les
valeurs de TSH, T3L, T4L sont représentées selon la médiane, le 2.5°™ percentile et le
97.5%™ percentile en sous-groupe de patients organisées par dizaine d'age. Les nuages de
points représentent les différentes corrélations avec une association considérée comme

significative si p< 0,05.
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RESULTATS

4. Description de la population GERIATHYR_2023

Sur les 1373 patients inclus, 963 individus indemnes de pathologies thyroidiennes et non exposés
a des substances interférant avec la fonction thyroidienne ont été sélectionnés. Parmi eux, 696

venaient dans le cadre d’un hopital de jour et 267 pour une hospitalisation programmée.

N=1373
avant consultation des dossiers
[n= 941 (HDI) + n=432 (Hospitalisation
programmee)]

Exclusions aprés consultation des dossiers (n=410) :
* N=293:ATCD thyroidiens
+ N=105: Injection de produit de contraste < 3 mois

* N=312: Patients traité par Cordarone, L Thyroxine

ou antithyroidien de synthése

Y

N analysé = 963
[n= 696 (HDJ) + n=267 (Hospitalisation
programmeég)]

Figure 5 : Organigramme de I'étude

Les patients venus en HDJ représentaient 72% de I’ensemble des participants. Ils étaient
significativement plus jeunes avec un age moyen de 83.25 ans que ceux venus en hospitalisation
programmée agés en moyenne de 86.31 ans (p<0.01). Aussi, la population des plus de 90 ans
prédominait dans le groupe hospitalisation programmée (25.84%) en comparaison a celui de
I'HD] (7.61%) (p<0.01). La proportion de femmes était similaire entre les deux groupes, de
méme que les parameétres anthropométriques. Comme attendu, le groupe HDJ avait
significativement moins de problemes aigus que la population venue en hospitalisation
programmée (p<0.01). De maniére significative, il y avait plus de décés (p<0.01), et survenait
dans un délai plus court (p<0.01) chez les patients venant en hospitalisation programmée par
rapport a ceux d’'HDJ. La créatinine, reflet de la fonction rénale, différait entre les deux groupes
de fagon non significative (p=0.56) tandis que I'albumine semblait significativement plus élevée
(38.1 g/1) dans le groupe HDJ par rapport a celui des hospitalisations programmées (33.49 g/I)
(p<0.01) (tableau 1).
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Variable Population Population (Hospitalisation Population p-valug
(HDJ) programmee) totale
n =696 n=267 n =563

AGE (annees), Mayenne [D5) 83.25 (5.06) 2851 (5.68) B4.1(5.47) <001
WOMBRE DE PATIENTS FAR =0.01
TRAMCHES CFAGE (années), n (%)

Entre 30 et &0 ans 418 (50.77%) 145 (54.31%) 581 (58.29%)

Entre 70 et 78 ans 233 (32.04%) 51 (10.85%) 276 (25.86%)

Fius de B0 ans 53 (7.61%) 0 (25.84%) 122 (12.87%)

Mains de 70 ans 4(0.57%) 0 {0.0%) 4(0.42%)
SEXE. n (%) 0.97

Femme 378 (54.31%) 144 (53.93%) 522 (54 21%)

Homme 318 [45.88%) 123 (46.07%) 441 [45.79%)
FOIDS fkg). Moyenne (OS] 88.25 (145) &7.52 (18.37) 8205 (15.02) 037
TAILLE (cm), Mayenne (DE} 150.8(0.83) 18116 (12.07) 180.17 (10.5) <0.01
IMC {kg/m=), Mayenne (DS} 2682 (7.51) 2554 (5.18) 2645 [3.83) <001
MOTIF HOSFITALISATION =0.01

Trouble neurapsychistrique 503 (T2.3T%) 33 (23.8%) 586 (58.77%)

Trouble lncomatzur 180 (27.3%) 115 (43.07%) 305 (31.87T%)

Autre 2 (0.29%) &2 (23.8%) 65 (B.75%)

Défsillance d'orpane 1(0.14%) 19 (7.12%) 20 (2.08%)

Frobléme socio-familial 0(0%) 7 (2.82%) 7 (0.73%)
MOMBRE DE PROBLEME, Moyenne | 0,06 (0.3) 1.1 (1.28) 0,35 (0.66) <001
(DS}
DECES. n (%) =0.01

Neon G50 (B4.88%) 187 (70.04%) B4 (B7.25%)

Oui 3T 15.32%) 20 (20.90%) 1T (12.15%)
DELAIS ENTRE ENTREE 286.32 (182.8) 142.08 {158.12) 181.25(174.58) [ =001
HOSPITALISATION ET DECES
{jours), Moyenne (DS)
CREATININE (umold). Moyenne (DS | 80,82 (30.76) 172 (19.54) 21,60 (33.43) 0568
ALBUMINE (). Moyenne {DS) 381 (37T, 33140(578) 38.82 (4.88) =001

Tableau I : Caractéristiques des patients agé exprimé en moyenne et déviation
standard (DS), ou en nombre (n) et pourcentage. Un test de Student a été

utilisé pour comparer les populations d’HDJ et d’hospitalisation programmeée.

Les moyennes de TSH étaient tres proches entre les deux secteurs globalement comparables soit

1,71£0.98 mU/I pour le secteur HDJ et 1,73+0.93 mU/I pour I'hospitalisation programmée sans

25



que cela ne soit significatif (p=0.46). La moyenne de T4L était significativement inférieure dans
le secteur HDJ a 14,4+2.06 pmol/l comparée a I'hospitalisation programmée : 14,95+2.42 pmol/I
(p<0.01). La moyenne de T3L était significativement plus élevée dans le secteur HD] a
4,92+0.54 pmol/l vis-a-vis de I'hospitalisation programmée a 4,57+0.78 pmol/l (p<0.01).

5. Evolution de la TSH, T4L, T3L avec I’'age dans le groupe
HDJ

5.1. Répartition de la TSH, T4L, T3L par dizaine d'age

Notre analyse a mis en évidence le fait que la médiane de TSH augmentait significativement avec
I'age passant de 1.52+0.94 mUI/I chez les 70-79 ans a 1.78+0.98 mUI/I dans le groupe 80-89
ans et 1.93+0.98 mUI/I chez les plus de 90 ans (p<0.01).

o- , NS ns
P=0.005 244 ns s 77 s

74 p=0.003 22 —
6- . 20 % a 67 -

S 57 “ 3l s,

B 1 £ 3

— % < 14+ ~

; 3 n 124 E 47 oo
24 104 2 T o .o, ’
N . . 34

% 6

0 A

— T T T
70-79 80-89 90-99
Tranche d'age

1 1 T
70-79 80-89 90-99
Tranche d'age

— T T T
70-79 80-89 90-99
Tranche d'age

Figure 6: Evolution des médianes de TSH, T4L, T3L en fonction des tranches d’age. La
partie grisée représentant les normes du laboratoire, les barres représentent les 2,5 et

97,5éme percentile.

Les médianes de T4L n'étaient pas statistiquement différentes selon les tranches d'age, de
14.43£2.16 pmol/l chez les de 70-79 ans a 14.38+2.06 pmol/l chez les 80-89 ans et 14.58+1.46
pmol/l chez les plus de 90 ans (p=0.27). Les médianes de T3L ne diminuaient pas avec I'age
passant de 4.97+0.6 pmol/l chez les 70-79 ans a 4.89+0.51 pmol/I chez les 80-89 et 4.9+0.48
pmol/I chez les plus de 90 ans (p=0.25) (Figure 6).
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5.2. Rapports TSH/T4L, TSH/T3L, TSH/(T4L/T3L) analysés en
fonction de I'age

La variation de la régulation de la TSH est étudiée par les rapports TSH/T4L, TSH/T3L et
TSH/(T4L/T3L). Le ratio TSH/T4L augmentait significativement avec I'age : 0,10£0.06 dans le
groupe des 70-79 ans ; 0,12+0.08 dans le groupe des 80-89 ans et 0,13+0.07 chez les plus de
90 ans (p<0.01). D'ailleurs, il existait une relation inverse entre la TSH et la T4L dans les groupes
80-89 ans (r=-0,15; p<0,01) et 90-99 ans (r=-0,19 ; p<0,05) (Figure 7).

R=oif . R0t
i < P = 004
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Figure 7 : Corrélations entre la TSH et la T4L dans les groupes 70-79 ans (A), 80-89 ans (B) et
90-99 ans (C)

De méme, le ratio TSH/T3L augmentait significativement avec I'age : 0,3+0.16 dans le groupe
des 70-79 ans ; 0,36+0.21 dans le groupe des 80-89 ans et 0,37+0.25 chez les plus de 90 ans
(p<0.01). En revanche, aucune association significative n'a été mise en évidence concernant

I'évolution de la T3L avec la TSH indépendamment du groupe d’age (Figure 8).

prosn = 037 : povazom 00
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Figure 8 : Corrélations entre la TSH et la T3L dans les groupes 70-79 ans (A), 80-89 ans (B) et
90-99 ans (C)

Enfin, il existait une différence statistiquement significative entre le ratio TSH/(T4L/T3L) des
différents groupes d'age : 0,51+0.26 dans le groupe des 70-79 ans ; 0,60+0.38 dans le groupe
des 80-89 ans et 0,61+0.32 chez les plus de 90 ans (p<0.05). Le ratio TSH/(T4L/T3L)

augmentait donc significativement selon I'age.
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5.3. Variation de la TSH, T4L, T3L en fonction du nombre de
problémes aigus

Nous savons que le nombre de probléme aigu influence l'interprétation du bilan thyroidien. Une
association significative était retrouvée entre le taux de T4L et la T3L avec le nombre de
problémes aigus : la T4L moyenne augmentait significativement de 14,42+2,1 pmol/l dans la
population sans probléme a 15,07+1,75 pmol/l chez les patients présentant quatre problémes
ou plus (p<0.01). La T3L moyenne diminuait significativement de 4,93+0,57 pmol/l chez les
individus sans probléme contre 3,9+0,85 pmol/| chez les sujets présentant quatre problémes ou
plus (p<0.01). Aucun lien significatif entre la TSH et le nombre de probléme aigu n’a été mis en

évidence.

6. Etat général, aptitudes fonctionnelles, mortalité en
fonction des hormones thyroidiennes dans les groupes
HDJ et Hospitalisation programmée

6.1. Liens entre la fonction thyroidienne et I'état général

6.1.1. Relation entre la fonction thyroidienne et I'activité rénale

Dans notre cohorte, il existait une association positive entre la TSH et la créatinine (r=0.09 ;
p<0.05) et une corrélation inverse entre le taux de T3L et la créatininémie (r=-0.10 ; p<0.01).
En revanche, nous n’avons pas observé de corrélation significative entre les niveaux de T4L avec

la fonction rénale et ce, quelque que soit la tranche d'age étudiée (r=-0.02 ; p=0.55) (Figure 9).

Figure 9 : Corrélations entres TSH, T4L, T3L et la créatinine

28



6.1.2. Relation entre la fonction thyroidienne et le statut nutritionnel

Le statut nutritionnel a été évalué par I'IMC et I'albumine. Il existait une corrélation positive entre
la T3L et I'albumine (r=0.17 ; p<0.01). En revanche, aucune association significative n'a été
établi entre la TSH et la T4L avec I'albumine (Figure 10)

R . -0
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Figure 10 : Corrélations entres TSH, T4L, T3L et I'albumine

La TSH était corrélée positivement a I'IMC (r = 0,11 ; p < 0,01). Aucune relation significative

n'a été observée entre la T3L et la T4L avec I'IMC (Figure 11).

Figure 11 : Corrélations entres TSH, T4L, T3L et I'IMC

6.2. Relation entre la fonction thyroidienne et aptitudes globales
6.2.1. Relation entre la fonction thyroidienne et les aptitudes fonctionnelles

Nous avons observé une corrélation positive entre le taux de T3L et la force de préhension
(r=0.13 ; p<0.01) et une association positive entre le rapport T3L/T4L et la force de préhension
(r=0.09 ; p<0.05). En revanche, il n'existait pas corrélation entre la T4L et la TSH et la force de
préhension (r=0.02 ; p=0.69 et r=-0.07 ; p=0.07 respectivement) (Figure 12).
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Figure 12 : Corrélations entres TSH, T4L, T3L, T3L/T4L et la force de préhension

Dans notre cohorte, la TSH était corrélée négativement avec la vitesse de marche (r=-0.10 ;
p<0.01) et nous avons observé une association positive entre le rapport T3L/T4L et la vitesse de
marche (r=0.10 ; p<0.05). Néanmoins, il n'a pas été retrouvé d‘association entre la T4L ou la

T3L, et la vitesse de marche (r=-0.08 ; p=0.07 et r=0.05 ; p=0.22 respectivement) (Figure 13).
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Figure 13 : Corrélations entres TSH, T4L, T3L, T3L/T4L et vitesse de marche rapide
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6.2.2. Relation entre la fonction thyroidienne et la santé émotionnelle
Aucune corrélation significative entre la fatigue, le bien étre psychique évalué par le mini GDS-
4, les sentiments (malheureux/heureux) avec les hormones thyroidiennes était ressortie dans

notre étude (Figure 14).
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Figure 14 : Absence de corrélation significative entre le Mini GDS 4 et la T4L, la T3L, TSH.

6.3. Relation entre la fonction thyroidienne et la mortalité

Nous nous sommes intéressés a la corrélation entre les valeurs de TSH, T4L et T3L et le risque
de décés. D'une part, I'analyse en quartile a illustré un risque de déceés le plus élevé lorsque la
T3L se situait dans le premier quartile (0.079-1.06 pmol/l) soit 28,71 % contre 10,05 % dans le
2e quartile (1.06-1.54pmol/l), 4,98 % dans le 3éme (1.56-2.05pmol/l) et 6,6 % dans le 4éme
(2.05-10.48 pmol/l) (p<0.01). Aucune différence significative n'a été démontré entre les quartiles
de TSH et T4L dans la survenue du décés. De maniére attendue, les valeurs médianes de T3L
étaient significativement plus basses a 4,32+0,82 pmol/| dans le groupe des patients décédés
contre 4,88+0,59 dans le groupe des survivants (P < 0,01). De méme, le 2.58™ percentile et le
97.5%™ percentile de T3L étaient plus basses chez les personnes décédées par rapport aux

survivants (Figure 15).
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Figure 15 : Distributions de la TSH, T4L, T3L en fonction du statut de décés
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D'autre part, nous avons retrouvé une corrélation positive entre la valeur de T3L et le délai de
survenue du décés (r=0.33 ; p<0.01) ainsi qu’une association négative entre la T4L et le délai
de survenue du décés (r=-0.22 ; p<0.05). Il n'a pas été identifié d'interdépendance entre la TSH

et le temps de latence avant le décés (r=0.13 ; p=0.17) (figure 15).

Figure 16 : Corrélations entres TSH, T4L, T3L et délais entre I’entrée en hospitalisation et
le déceés
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DISCUSSION

1. Variations du bilan thyroidien en fonction de I'age

1.1. Les résultats de la TSH

Notre étude met en évidence une augmentation significative de la TSH avec I'age.
Cependant, cette augmentation reste dans la norme du laboratoire, y compris le 97éme
percentile. Ceci différe des résultats de I'étude de Raverot conduite en 2020 au cours de
laquelle la TSH de 156 025 patients de plus de 60 ans dosée au CHU de Lyon a été pris en
compte. 50,5% des TSH chez les femmes et 65,1 % des TSH chez les hommes sont
supérieures a 4 mUI/I, norme supérieure de leur laboratoire. Chez les femmes, le 97.5%me
percentile de TSH varie de 5.20 mUI/I dans la tranche 70-80 ans, a 5.23 mUI/| dans la
catégorie 80-90 ans et 5.71 mUI/| chez les plus de 90 ans. Chez les hommes, le 97.5%m¢
percentile de TSH correspond a 4,55 mUI/I dans la tranche 70-80 ans, 4,61 mUI/I chez les
80-90 ans et 4,89 mUI/I dans l'intervalle 90-108 ans. La médiane de TSH dans cette étude
est inchangée selon les différentes classes d'age (20). De facon assez proche, I'étude
rétrospective de Ehrendkanz publiée en 2015 menée sur 465 593 individus vivant aux Etats
Unis dans des conditions normoiodées, ne présentant ni pathologie thyroidienne ni
interférence iatrogénique ni hospitalisation dans les 24 heures précédant le prélevement, a
fait ressortir une borne supérieure de TSH a 6.80 mUI/I entre 61 et 80 ans et a 7.55 mUl/I
chez les plus de 80 ans (21). Les résultats de la littérature sur le sujet ne sont néanmoins
pas homogenes. Certaines études ne mettent pas en évidence de relation causale entre la
TSH et I'age. Dans I'étude de Birmingham, éditée en 2018, Roberts retrouve une certaine
stabilité de la TSH en fonction de I'age avec une variabilité inférieure ou égale a 0.5 mUl/I
chez 61% des individus agés, non sélectionnés, consultant dans le cadre de soins primaires
et ayant un apport en iode suffisant (11). Les mémes résultats sont retrouvés dans I'étude
longitudinale de Baltimore s'intéressant a des sujets ambulatoires déclaré en bonne santé,
avec dans le groupe d'age moyen de 75.7 ans une TSH inchangée apres 8.2 ans de suivi et
dans le groupe d’age moyen égal a 84.6 ans une TSH moyenne initiale de 3.3. mUI/I mesurée
4.9 ans plus tard a 3.2 mUI/I (22). Dans I'étude de Hoogendoorn publiée en 2006 portant
sur 5167 hollandais sélectionnés aléatoirement, dépourvus d'antécédents thyroidiens
exposés a une carence iodée dans |'enfance, avait au contraire montré une TSH moyenne
qui diminuait avec I'age passant de 1.46 mUI/I (IC 95%1.36 a 1.57) dans la tranche d'age
comprise entre 18 et 24 ans a 1,07 mUI/L (IC 95% 0.92 a 1.24) chez les plus de 85 ans
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(23). A partir de ces études de la littérature, le consensus de la société francaise
d’endocrinologie a proposé une norme supérieure de TSH correspondant a la dizaine d'age
(24).

Notre analyse réalisée au CHU d’Angers révele, certes, une médiane de TSH qui augmente
avec I'dge, sans modification du 97é¢™ percentile représentant la norme supérieure de la
TSH. Cette divergence peut étre expliquée par la différence de statut en iode, en particulier
le risque de déficience iodée plus important dans les villes les plus continentales avec
I'autonomisation de la glande thyroide qui en résulte (25). Le mode de recrutement différent
des patients doit aussi étre pris en compte dans I'interprétation de ces études, les patients
étant « tout venant » (hospitalisés et ambulatoires), sans que I'état des comorbidités, du
statut thyroidien et auto immun, des thérapeutiques ne soient connus dans les études de
cohortes. Dans notre étude, pour analyser les variations du bilan thyroidien, nous avons
sélectionné les patients pour lesquels I'hospitalisation de jour a été programmée, et avons
exclu les facteurs principaux pouvant induire une perturbation du bilan hormonal thyroidien.
Méme si nous pouvons supposer que ces patients venant pour bilan de chute ou mémoire

avaient une certaine fragilité, ils sont suffisamment stables pour venir en ambulatoire.

1.2. Les résultats de T4L et T3L

Dans notre étude, la médiane de T4L reste globalement stable pour toutes les catégories
d'age. Nos observations sont en accord avec I'étude de Van Den Beld publiée en 2005 dans
laquelle il n'y avait pas de modification de T4L au sein d’une population ambulatoire
constituée d’homme néerlandais autonomes agés de plus de 73 ans (26). Le méme constat
est fait a partir des données issues de cohortes australiennes, américaines et anglaises
(9,11,22). Au travers d'une étude de grande envergure conduite aux Pays Bas a partir
d'échantillon venant des laboratoires de ville, Jansen a mis en évidence une augmentation
de la limite supérieure de la T4L dans la tranche d'ages 70-80 ans avant une stabilisation
chez les 80-90 ans tandis que la limite inférieure de la norme reste stable a tous les ages
(27). De plus, la médiane de T3L reste globalement stable dans notre étude a I'image de
I'étude de Mammen et al, réalisée a partir de la cohorte de Baltimore s'intéressant a une
population agée en bonne santé, dans laquelle la T3L ne différe pas selon I'age (-0.01
pg/ml/an). Au contraire, Hermann et al, dans une étude au sein dune population allemande
en bonne santé, a mis en évidence une T3L qui diminue a mesure que |'dge augmente
passant de 101 ng/dl chez les 75-84 ans a 96 ng/dl chez les 85-103 ans. Au cours de cette

méme étude datant des années 80, les auteurs ont comparé le bilan thyroidien des
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personnes agées en bonne santé par rapport a celles grabataires : la T4L augmente avec la
dégradation de I'état général des sujets passant de 2.23 ng/dl & 2.57 ng/dl tandis que
I'inverse s'est produit avec la T3L allant de 190 ng/dl a 70 ng/dl (28). Ces résultats se

superposent a ceux révélés par notre étude.

2. Impacts pronostiques des variations de I'hormonémie
thyroidienne chez les sujets agés

2.1. Etat général : fonction rénale, statut nutritionnel et
émotionnel

Pour de nombreux auteurs, il existe un lien étroit entre le fonctionnement rénal et I'axe
thyréotrope. En effet, Wei a constaté une corrélation positive entre le niveau de T3L et la
dégradation de la fonction rénale : 41.8% des sujets présentant une T3L comprise entre 4,47 et
4,81 pmol/L ont une fonction rénale altérée (eGFR < 60 ml/min/1,73 m2) contre 69,9 % avec
une T3L entre 5,21 et 6,8 pmol/L (29). Cela peut étre expliqué par la diminution de I'expression
de la désiodase de type I, reflet du pool plasmatique de T3L, parallélement a l'altération de la
fonction rénale. Ce point confirme la corrélation négative entre le niveau de T3L et la fonction
rénale que nous avons observé dans notre étude. En revanche, |'étude de Meuwese remet en
question la causalité des hormones thyroidiennes dans la détérioration de la fonction rénale avec
le temps. En effet, a l'inclusion, la fonction rénale la plus altérée est observée chez les sujets
ayant des taux plus élevés de TSH, comme le suggére dailleurs nos résultats, et des taux plus
faibles T4L et de T3L. En outre, leurs observations a I'issu du suivi sont superposables a ceux
initiaux avec une clairance rénale moyenne a 53,7 ml/min chez les hypothyroidiens, une clairance
a 59,5 ml/min chez les euthyroidiens et a 61,5 ml/min dans le groupe en hyperthyroidie (30). Au
plan nutritionnel, nous avons observé que plus hautes sont la TSH et la T3L, meilleure est la
condition nutritionnelle des sujets agés, évaluée par I'albumine et I'IMC. Nos résultats vont de
pair avec I'étude de Goichot réalisée en 1994 a partir de 440 sujets agés de plus de 65 ans vivant
dans le Bas Rhin qui retrouve des niveaux de T3L corrélés a I'IMC, d’une part, une association
entre la TSH et les apports en protéiques, d'autre part (31). Aucune corrélation significative n’est
mis en évidence entre la T4L et le profil diététique dans les deux études. Au plan émotionnel,
conformément a nos analyses, Ostan n'a pas retrouvé d'association entre le score GDS et le
statut thyroidien (32).
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2.2. Etat fonctionnel : force de préhension et vitesse de marche

Le dysfonctionnement de la thyroide peut influencer le pronostic fonctionnel du sujet agé et ainsi
impacter son autonomie. Bano a trouvé que plus la T4L est élevée, plus faible est la vitesse de
marche (33). En d’autres termes, le taux de T4L est corrélé positivement a I'index de fragilité.
Aussi, dans I'étude de Simonsick, les individus qui présente une T4L faible (0.76 a 0.99 ng/dl
pour les femmes et 0.76 a 0.90 ng/dl pour les hommes) ont une forme physique favorable a une
meilleure mobilité (34). Nos analyses vont dans le sens de ces deux études sans pour autant que
nos corrélations ne soit significative. De plus, une T3L basse semble témoigner d’une altération
des capacités motrices avec une association négative entre la T3L et le risque de sarcopénie
évalué par le grip test. L'hypothése peut étre que les sujets les plus fragiles ont une augmentation
de concentrations de la rT3 mais nous n'avons pas pu étudier ce paramétre dans notre travail.
De méme, Ceresini décrit une T3L corrélée positivement au score SPPB qui évalue I'équilibre, la
vitesse de marche et le lever de chaise, sans toutefois démontrer d’association entre la T4L et
les performances physiques chez les sujets agés de plus de 65 ans euthyroidiens (35). L'étude
longitudinale multicentrique de Okoye conclut sur l'intérét de Iutilisation du rapport T3L/T4L
comme marqueur biochimique prédictif de la fragilité chez le sujet agé (36) en accord avec nos
résultats. En effet, dans notre étude, un rapport T3L/T4L abaissé est synonyme d’une vitesse de
marche moins rapide et d’'une force de préhension plus faible. Ostan fait le méme constat avec
un rapport T3L/T4L positivement associé au score ADL qui évalue I'autonomie dans les activités
de la vie quotidienne (32). Chez les patients agés sans thyroidopathie, une diminution de la T3L
et de la T4L peut étre la conséquence d’une diminution de la désiodase de type II en lien avec la
perte de masse maigre observée avec I'age. Concernant la TSH, nous avons constaté que plus la
TSH se situe dans les valeurs hautes de la norme, plus lente est la vitesse de marche. Cela est
compatible avec le modéle murin knock out pour la désiodase de type II, caractérisé par des taux
de TSH et de T4L élevés et des valeurs normales de T3L, qui présente une vitesse de marche
réduite par rapport au modéle sauvage (37). D’ailleurs, Bano montre sous la forme d’une courbe
en U inversé une relation négative entre les TSH comprise entre 0.1 et 4 mUI/I et la vitesse de
marche, une vitesse optimale correspondant aux TSH autour de 4 mUI/I et une corrélation
négative pour les valeurs de TSH situées entre 4 et 7.3 mUI/I (33). Ce travail va a I'encontre de
I'étude de Simonsick au cours duquel une TSH supérieure a 10 mUI/I est synonyme d’une vitesse
de marche significativement plus élevée chez des individus agés de 70 a 79 ans par rapport a
celle des sujets présentant une TSH basse entre 0.45 et 1.44 mUI/I ce qui a permis de conclure

que I'nypothyroidie subclinique n’interfére pas avec la capacité fonctionnelle des sujets. En
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revanche, contrairement a notre étude, le stress aigu n'a pas été pris en compte lors du dosage
de la TSH (38).

Ces données sur les corrélations entre T4L, T3L et état fonctionnel peuvent donner des arguments
pour les objectifs de traitement de I'insuffisance thyréotrope. Si I'objectif de T4L est trop élevé,
cela pourrait avoir un effet délétere sur le plan fonctionnel avec notamment un risque de chute

accrue.

2.3. Espérance de vie : mortalité, délais entre le bilan thyroidien
et le déces.

Les hormones thyroidiennes tiennent un role central dans le processus de longévité. D'ailleurs,
nous avons appris au travers de nos analyses que les décés survenaient d'autant plus t6t que la
T3L était basse et que la T4L était haute. De plus, notre étude suggére qu’un faible niveau de
T3L (premier quartile) est significativement associé a une mortalité accrue, tandis que les niveaux
plus élevés de T3L (2e, 3e et 4e quartiles) semblent étre protecteurs. Les centenaires et les supra
centenaires (105 ans et plus) de I'étude d'Ostan ont une mortalité accrue en présence d’un taux
de T4L situé dans les valeurs hautes de la norme (32). De plus, Atzmon a rapporté I'augmentation
des valeurs de TSH associée a une longévité extréme chez les juifs ashkénazes centenaires par
rapport a des témoins plus jeunes de méme ethnie (39). De maniére intéressante, des modéles
murins ont mis en évidence l'implication des hormones thyroidiennes dans |'apparition de
certaines maladies liées a I'age, comme le cancer et le diabéte sucré (40). Ainsi, I'équilibre
thyroidien est peut-étre un des secrets de la longévité en garantissant un vieillissement

harmonieux.

3. Les forces et les limites de notre étude

Les résultats obtenus a partir de notre cohorte concernant les valeurs pronostiques de T4L et de
T3L chez les sujets agés sont pour certains discordants ou non conformes a ceux de la littérature,
a l'instar des constatations que nous avons faites sur la distribution des valeurs de TSH. Cela
indique que pour interpréter ces valeurs, d’autres éléments auraient été pertinents a regarder
tels que les antécédents rhumatologiques ou orthopédiques, le mode de vie, le lien avec le IMC.
De méme, dans notre étude, la marche n'a été caractérisé que par sa vitesse tandis que d'autres
tenaient compte du rythme, de la variabilité du pas, de la marche en tandem. La fonction rénale
est basée sur la créatinine et non la clairance ce qui constitue sans doute une cause d'erreur.
L'analyse des valeurs de TSH, T4L, T3L a été réalisé a partir des patients ambulatoires venus en
HDJ considérés comme stables, limitant les potentielles interférences de I'état général des sujets

sur leur bilan thyroidien et permettant ainsi une meilleure reproductibilité. Par ailleurs, la

37



puissance de notre étude est moindre du fait d'un faible effectif, en particulier concernant la
population des sujets les plus dgés. Enfin, il s'agit d'une étude rétrospective sans groupe contréle
faite a partir de dossiers informatisés. Cela peut induire certaines limites susceptibles d'interférer
avec les résultats : méconnaissance et non prise en compte des examens avec injection d'iode
réalisés en dehors du CHU, absence d'indications sur le statut en iode et le statut auto immun
avec les anticorps anti TPO non connus. Enfin, certaines de nos analyses sont basées sur des
données déclaratives comme celles relatives au sentiment ou a la fatigue et non sur des échelles

validées de qualité de vie.

CONCLUSION

Dans notre étude portant sur des sujets agés de plus de 70 ans, sélectionnés et stables, la TSH
semble bien corrélée significativement a I'dge tout en restant dans la norme du laboratoire
comprise entre 0.55 et 4,5 mUI/I. Ainsi, la question de la cible supérieure de la TSH adoptée dans
le consensus de la Société Francaise d'Endocrinologie permet principalement de limiter le
diagnostic d'hypothyroidie fruste chez les sujets agés et, ainsi, d'en réduire sa médicalisation,
sans conséquence toutefois sur son traitement discuté seulement au-dela de 10 mul/I (17). De
plus, nous n'avons pas observé de différence significative de T4L et T3L avec I'age, méme si la
T4L semblait davantage plus basse chez les sujets agés comparée a la population plus jeune. De
plus, un rapport T3L/T4L élevé semble protéger les individus du déclin fonctionnel lié a I'age. En
d'autres termes, un objectif minoré de la T4L pour substituer une d’hypothyroidie centrale peut
permettre de préserver I'autonomie des personnes agées. Enfin, dans le futur, peut-on imaginer
que le profil génétique devienne déterminant dans la personnalisation de la cible de TSH pour

I'nypothyroidie périphérique et de la T4L pour I'hypothyroidie centrale (41) ?

38



BIBLIOGRAPHIE

1. OMS. Vieillissement et santé. 1 oct 2024;

2. INSEE. Population par &ge. 27 févr 2018;

3. Schlienger JL, Goichot B, Grunenberger F, Sapin R. Fonction et dysfonctions thyroidiennes des
personnes dgées. Rev Médecine Interne. aofit 1996;17(8):653-60.

4. Retornaz F, Castinetti F, Molines C, Oliver C. La thyroide de la personne agée (Partie 1). Rev Médecine
Interne. oct 2013;34(10):623-7.

5. Sterenborg RBTM, Steinbrenner I, Li Y, Bujnis MN, Naito T, Marouli E, et al. Multi-trait analysis
characterizes the genetics of thyroid function and identifies causal associations with clinical implications. Nat
Commun. 30 janv 2024;15(1):888.

6. Ortiga-Carvalho TM, Chiamolera MI, Pazos-Moura CC, Wondisford FE. Hypothalamus-Pituitary-
Thyroid Axis. In: Terjung R, éditeur. Comprehensive Physiology [Internet]. 1™ éd. Wiley; 2016 [cité 17 déc
2024]. p. 1387-428. Disponible sur: https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/cphy.c150027

7. Bowers J, Terrien J, Clerget-Froidevaux MS, Gothié JD, Rozing MP, Westendorp RGJ, et al. Thyroid
Hormone Signaling and Homeostasis During Aging. Endocr Rev. 1 aofit 2013;34(4):556-89.

8. Cappola AR, Auchus RJ, El-Hajj Fuleihan G, Handelsman DJ, Kalyani RR, McClung M, et al.
Hormones and Aging: An Endocrine Society Scientific Statement. J Clin Endocrinol Metab. 14 juill
2023;108(8):1835-74.

9. Bremner AP, Feddema P, Leedman PJ, Brown SJ, Beilby JP, Lim EM, et al. Age-Related Changes in
Thyroid Function: A Longitudinal Study of a Community-Based Cohort. J Clin Endocrinol Metab. mai
2012;97(5):1554-62.

10. Chaker L, Korevaar TIM, Medici M, Uitterlinden AG, Hofman A, Dehghan A, et al. Thyroid Function
Characteristics and Determinants: The Rotterdam Study. Thyroid. sept 2016;26(9):1195-204.

11. Roberts L, McCahon D, Johnson O, Haque MS, Parle J, Hobbs FR. Stability of thyroid function in older

adults: the Birmingham Elderly Thyroid Study. Br J Gen Pract. oct 2018;68(675):¢718-26.

39



12. Canaris GJ, Manowitz NR, Mayor G, Ridgway EC. The Colorado Thyroid Disease Prevalence Study.
Arch Intern Med. 28 févr 2000;160(4):526.

13. Valeix P, Dos Santos C, Castetbon K, Bertrais S, Cousty C, Hercberg S. Statut thyroidien et fréquences
des dysthyroidies chez les adultes inclus dans I’étude SU.VLMAX en 1994-1995. Ann Endocrinol. déc
2004;65(6):477-86.

14, Persani L, Brabant G, Dattani M, Bonomi M, Feldt-Rasmussen U, Fliers E, et al. 2018 European
Thyroid Association (ETA) Guidelines on the Diagnosis and Management of Central Hypothyroidism. Eur
Thyroid J. 2018;7(5):225-37.

15. Mariotti S, Chiovato L, Franceschi C, Pinchera A. Thyroid autoimmunity and aging. Exp Gerontol. sept
1998;33(6):535-41.

16. Carlé A, Pedersen IB, Knudsen N, Perrild H, Ovesen L, Andersen S, et al. Hypothyroid Symptoms Fail
to Predict Thyroid Insufficiency in Old People: A Population-Based Case-Control Study. Am J Med. oct
2016;129(10):1082-92.

17. HAS. Prise en charge des hypothyroidie chez 1’adulte. 2023;

18. Gavigan C, Abbey EJ, McGready J, Simonsick EM, Mammen JS. Levothyroxine Dosing in Older
Adults: Recommendations Derived From The Baltimore Longitudinal Study of Aging. Endocr Pract. aoit
2023;29(8):612-7.

19. Fried LP, Tangen CM, Walston J, Newman AB, Hirsch C, Gottdiener J, et al. Frailty in Older Adults:
Evidence for a Phenotype. J Gerontol A Biol Sci Med Sci. 1 mars 2001;56(3):M146-57.

20. Raverot V, Bonjour M, Abeillon Du Payrat J, Perrin P, Roucher-Boulez F, Lasolle H, et al. Age- and
Sex-Specific TSH Upper-Limit Reference Intervals in the General French Population: There Is a Need to Adjust
Our Actual Practices. J Clin Med. 14 mars 2020;9(3):792.

21 Ehrenkranz J, Bach PR, Snow GL, Schneider A, Lee JL, llstrup S, et al. Circadian and Circannual
Rhythms in Thyroid Hormones: Determining the TSH and Free T4 Reference Intervals Based Upon Time of

Day, Age, and Sex. Thyroid. aoiit 2015;25(8):954-61.

40



22. Mammen JS, McGready J, Ladenson PW, Simonsick EM. Unstable Thyroid Function in Older Adults
Is Caused by Alterations in Both Thyroid and Pituitary Physiology and Is Associated with Increased Mortality.
Thyroid. nov 2017;27(11):1370-7.

23. Hoogendoorn EH, Hermus AR, De Vegt F, Ross HA, Verbeek AL, Kiemeney LA, et al. Thyroid
Function and Prevalence of Anti-Thyroperoxidase Antibodies in a Population with Borderline Sufficient lodine
Intake: Influences of Age and Sex. Clin Chem. 1 janv 2006;52(1):104-11.

24. Goichot B, Raverot V, Klein M, Vija Racaru L, Abeillon-Du Payrat J, Lairez O, et al. Management of
thyroid dysfunctions in the elderly. French Endocrine Society consensus statement 2019. Long version. Ann
Endocrinol. juin 2020;81(2-3):89-100.

25. AFSSA (Agence sanitaire de sécurit¢ des aliments). Evaluation de I'impact nutritionnel de
Pintroduction de composés iodés dans les produits agroalimentaires. 2005.

26. Van Den Beld AW, Visser TJ, Feelders RA, Grobbee DE, Lamberts SWJ. Thyroid Hormone
Concentrations, Disease, Physical Function, and Mortality in Elderly Men. J Clin Endocrinol Metab. 1 déc
2005;90(12):6403-9.

21. Jansen HI, Dirks NF, Hillebrand JJ, Ten Boekel E, Brinkman JW, Buijs MM, et al. Age-Specific
Reference Intervals for Thyroid-Stimulating Hormones and Free Thyroxine to Optimize Diagnosis of Thyroid
Disease. Thyroid®. 1 nov 2024;34(11):1346-55.

28. Herrmann J, Heinen E, Kr@ll HJ, Rudorff KH, Kr€pskemper HL. Thyroid function and thyroid
hormone metabolism in elderly people low T3-syndrome in old age? Klin Wochenschr. avr 1981;59(7):315-23.
29. Wei L, Bai Y, Zhang Y, Yong Z, Zhu B, Zhang Q, et al. Thyroid function and age-related decline in
kidney function in older Chinese adults: a cross-sectional study. BMC Geriatr. déc 2022;22(1):221.

30. Meuwese CL, Gussekloo J, De Craen AJM, Dekker FW, Den Elzen WPJ. Thyroid Status and Renal

Function in Older Persons in the General Population. J Clin Endocrinol Metab. 1 aofit 2014;99(8):2689-96.

41



3L Goichot B, Schlienger J, Grunenberger F, Pradignac A, Sapin R. Thyroid hormone status and nutrient
intake in the free-living elderly. Interest of reverse triiodothyronine assessment. Eur J Endocrinol. mars
1994;130(3):244-52.

32. Ostan R, Monti D, Mari D, Arosio B, Gentilini D, Ferri E, et al. Heterogeneity of Thyroid Function and
Impact of Peripheral Thyroxine Deiodination in Centenarians and Semi-Supercentenarians: Association With
Functional Status and Mortality. ] Gerontol Ser A. 16 mai 2019;74(6):802-10.

33. Bano A, Chaker L, Darweesh SKL, Korevaar TIM, Mattace-Raso FUS, Dehghan A, et al. Gait patterns
associated with thyroid function; The Rotterdam Study. Sci Rep. 14 déc 2016;6(1):38912.

34. Simonsick EM, Chia CW, Mammen JS, Egan JM, Ferrucci L. Free Thyroxine and Functional Mobility,
Fitness, and Fatigue in Euthyroid Older Men and Women in the Baltimore Longitudinal Study of Aging. J
Gerontol A Biol Sci Med Sci. juill 2016;71(7):961-7.

35. Ceresini G, Marina M, Lauretani F, Maggio M, Serra MF, Meschi T, et al. Physical performance across
the thyroid function values within the normal range in adult and older persons. Aging Clin Exp Res. mars
2019;31(3):385-91.

36. Okoye C, Arosio B, Carino S, Putrino L, Franchi R, Rogani S, et al. The Free Triiodothyronine/Free
Thyroxine Ratio Is Associated with Frailty in Older Adults: A Longitudinal Multisetting Study. Thyroid. 1 févr
2023;33(2):169-76.

37. Barez-Lopez S, Bosch-Garcia D, Gémez-Andrés D, Pulido-Valdeolivas I, Montero-Pedrazuela A,
Obregon MJ, et al. Abnormal Motor Phenotype at Adult Stages in Mice Lacking Type 2 Deiodinase. Wiche G,
éditeur. PLoS ONE. 1 ao(t 2014;9(8):e103857.

38. Simonsick EM. Subclinical Hypothyroidism and Functional Mobility in Older Adults. Arch Intern Med.
23 nov 2009;169(21):2011.

39. Atzmon G, Barzilai N, Hollowell JG, Surks MI, Gabriely I. Extreme Longevity Is Associated with

Increased Serum Thyrotropin. J Clin Endocrinol Metab. avr 2009;94(4):1251-4.

42



40. Gauthier BR, Sola-Garcia A, Céliz-Molina MA, Lorenzo PI, Cobo-Vuilleumier N, Capilla-Gonzélez
V, et al. Thyroid hormones in diabetes, cancer, and aging. Aging Cell. nov 2020;19(11):e13260.

41, Kus A, Sterenborg RBTM, Haug EB, Galesloot TE, Visser WE, Smit WA, et al. Towards Personalized
TSH Reference Ranges: A Genetic and Population-Based Approach in Three Independent Cohorts. Thyroid®.

1 aofit 2024;34(8):969-79.

43



LISTE DES FIGURES

Figure 1: Modifications liées a I'dge de I'axe hypothalamo hypophyso thyroidien

Figure 2 : Distribution de la TSH en fonction de I'dge dans la population américaine issue du
NHANES bbb bbb 18
Figure 3 : Symptomes de I'hypothyroidie périphérique chez les patients de moins de 50 ans et
AE PIUS B B0 @NS....uiiiiireicieie e et 19

Figure 4 ; Recommandation HAS 2023 sur les cibles de TSH pour le diagnostic de I’hypothyroidie

[ Mis en forme : Police :11 pt, Gras

chez les plus de 65
BN oo reettaees st R R 1 TS
20

Figure 5 : Organigramme de LU ..ot ss s s 24

Figure 6: Evolution des médianes de TSH, T4L, T3L en fonction des tranches d'age. La partie
grisée représentant les normes du laboratoire, les barres représentent les 2,5 et 97,5éme
921 01=] 01T OT TSP 26

Figure 7 : Corrélations entre la TSH et la T4L dans les groupes 70-79 ans, 80-89 ans et 90-99

BNS. ettt RS RS S RS RS S e s e 27
Figure 9 : Corrélations entres TSH, T4L, T3L et la Créatinine........ccoc.cooervereveereeseeecereseeses oo .28
Figure 10 : Corrélations entres TSH, T4L, T3L et I'albuming.....c.cc.ccoecvceevieriisnriisssisssesissssivesesionne 29
Figure 11 : Corrélations entres TSH, T4L, T3L €t I'IMC......cccoocimirvrnmrrnreiinnsiiiessessssssssssssssssnie 29
Figure 12 : Corrélations entres TSH, T4L, T3L, T3L/T4L et la force de préhension.................... 30
Figure 13 : Corrélations entres TSH, T4L, T3L, T3L/T4L et vitesse de marche rapide............... 30

Figure 14 : Absence de corrélation significative entre le Mini GDS 4 et la T4L, la T3L, TSH....31

Figure 15 : Distributions de la TSH, T4L, T3L en fonction du statut de déces.........ccccovevrvrmnnrnn. 31

[ Mis en forme : Police :11 pt




Figure 16 : Corrélations entres TSH, T4L, T3L et délais entre I'entrée en hospitalisation et le

LISTE DES TABLEAUX

Tableau I : Caractéristiques des patients agé exprimé en moyenne et déviation standard (DS),
ou en nombre (n) et pourcentage. Un test de Student a été utilisé pour comparer les populations

d'HDJ et d’hospitalisation ProgramMEE...........ccceierieeiveriinesseesies st sesbasssess e 25

45



TABLE DES MATIERES

SERMENT D HIPPOCRATE tatttsssssssssssssssssssssssssssssssssssssmssimssmssssssssssssssssssssssssssssimssissssssssssssmnansenissssnsssnnnminninsmins 4
o 13
EVOLUTION DU BILAN THYROIDIEN CHEZ LES SUJETS AGES ET LEUR PRONOSTIC .....ccvermrersnsessesersenens 15
INTRODUGCTION seuuuutensssssssssssssssssssnssmssssssssssssssssssssssssssssssssnsssssssssssssssssssssssssssnssssssssssssssssssssssssssssnssnnsasssssss 16
1. Particularités structurales et fonctionnelles de la glande thyroide chez le sujet agé........oocurrnn 16
1.1, Modifications anatomiques et histologiqUES..........ccciirrrriiiiiiiiiieiiii e .. 16
1.2. Modifications PhYSIOIOGIGUES ....eeiuvveerees ittt e s ettt e e e e e nnr b e e e e s beeennrreee s 16
2. Hypothyroidie du SUJEt AgE ...uiuuuriiirmmmsemimmmmmssrmnessssrsssss i 18
2.1. Etiol0gies .uvvvvvvvviriiiiiiiiiiiiiies .. 18
2.2. Clinique . .19
2.3. Diagnostic biologique. .19
2.3.1. TSH.iviiiiiieiiiins .. 19
2.3.2. T3L L TAL . uiiitiiiiiii i 20
2.4. Substitution de I'hypothyroidie périphérique et CENIAlE ........ccvvierireiiiie i 20
OBJECTIF DE NOTRE TRAVAIL teivititiimsisssmssssssssssssssssnsssssssssssmnsssssissssssssssssssssssssssssssssmsssinsimssmssmssssssnssnnssnns 21
METHODES ....cuesessessessesssssssssssssssssssessessessesssssssssssssssssssessesssssssssssssssssse s sssessnssssss s s s ssesssssesssnssnsssssnens 22
1. POPUIAtioN ..uuiii s ——————————————

2. Dosages biologiques . -

3. StatiStiQUES ...uuuuiiiiniieri
RESULTATS cuvvuuturssesssssssesssssssssssssssessssssseassssssesssssssssssssessesssssssssnssssssssssssssssssssssssssessssnssssssssssssssssssssssssssnes 24
4. Description de la population GERIATHYR_2023 ........cosmmmmmmmssmssmmmmssmssns s s s 24
5. Evolution de la TSH, T4L, T3L avec I'dge dans le groupe HDJ .......ccocmsemssemssmsssesssmsssssssssssannsnes 26
5.1, Répartition de la TSH, T4L, T3L par dizaing d'80€ ....ccvvreeiiveeiiireeirresiiriiressneesireeesneessineesnsesseessneeens 26
5.2 Rapports TSH/T4L, TSH/T3L, TSH/(T4L/T3L) analysés en fonction de I'age ........ccvevveeriiveeiiiiesiieniiiens 27
5.3. Variation de la TSH, T4L, T3L en fonction du nombre de problemes @igUs.........cvevrvvirivieiiineniiesinennnns 28
6. Etat général, aptitudes fonctionnelles, mortalité en fonction des hormones thyroidiennes dans
les groupes HDJ et Hospitalisation programmeée....ccumemsemsssssiisnsmmssmssnmsssssmnsnemmsnemsnsm . 28
6.1. Liens entre la fonction thyroidienne et I'6tat GENEral........c.eevivieiiieiiiiei i 28
6.1.1. Relation entre la fonction thyroidienne et I'activite rENAIE .........covuvieiiureriiie e 28
6.1.2. Relation entre la fonction thyroidienne et le statut nutritionnel. .29
6.2. Relation entre la fonction thyroidienne et aptitudes globales............. .29
6.2.1. Relation entre la fonction thyroidienne et les aptitudes fonctionnelles ... .29
6.2.2. Relation entre la fonction thyroidienne et la santé émotionnelle......... .31
6.3. Relation entre la fonction thyroidienne et 1a MOrtalit .........ccvevveriiriieiiniriie s 31
0 £ oL (0 ] 33
1. Variations du bilan thyroidien en fonction de I'8ge.....cccuummmmmmmmmmmimmmmmmmmmmamm—m 33
1.1. LES FESUILALS A8 18 TSH ..ttt ittt rr ettt et e e b bt ettt be et nee
1.2 Les résultats de T4L et T3L

2, Impacts pronostiques des variations de 'hnormonémie thyroidienne chez les sujets agés........35
2.1, Etat général : fonction rénale, statut nutritionnel et émotionNel .......cveviiveiiieeiiiee e .35
2.2. Etat fonctionnel : force de préhension et vitesse de Marche.........ccvecvveiiiiiiiiniiie e 36
2.3. Espérance de vie : mortalité, délais entre le bilan thyroidien et le décés..........cvvvvviveiiiveeiiiviiee e 37
3. Les forces et les limites de NOtre EtUde ....ccuierrrssrrsssemmmmrmrm i —————————— 37
CONCLUSTON 1tuuteissssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnssssssssssssssnsssnsnssns 38
2318 0 ] 1 PP 39
LISTE DES FIGURES .. uutiiiinisssnninn s s s s s s s s s s s s 44
LISTE DES TABLEAUX 1uiiiutiiiismniissniisnsnss i s s s
TABLE DES MATIERES...
ANNEXES 11iuaeiisnnmssnsssns s s s a0




ANNEXES

Annexe 1 : Les critéres de fragilités selon Linda Fried :

= Weight loss: “In the last year, have you lost more than 10 pounds unintentionally (Le.. not due to dicting or exercise)?” If ves, then frail for weight loss criterion. At
follow-up, weight loss was calculated as: (Weight in previous year — curment measured weighth{weight in previous year) = K. IFK = 0.05 and the subject does not
report that he'she was trying to bose weight (ic., unintentional weight loss of at least 3% of previous year's body weight), then frail for weight loss = Yes,

+ Exhaustion: Using the CES-D Depression Scale, the following two statements are read. (a) I felt that everything [ did was an effort; (b) 1 could not get going. The

qucstion is asked “How often in the last week did you feel this way™ 0 = rarely or noene of the time (<1 day), 1 = some or a little of the time {1-2 days), 2= a
moderate amount of the time (34 days), or 3 = most of the time. Subjects answering “2™ or “3” to cither of these questions are categorized as frail by the exhaustion
criterion.

+ Physical Activity: Based on the short version of the Minnesota Leisure Time Activity questionnaire, asking about walking, chores {moderately strenuous), mowing
the lawn, raking. gardening, hiking. jogging, biking, exercise cycling, dancing, acrobics, bowling, golf, singles tennis, doubles tennis, racquetball, calisthenics,
swimming. Keals per week expended are calculbsted using standardized algorithm. This variable is stratified by gender.

Men: Those with Keals of physical activity per week <383 are frail.
Womten: Those with Keals per week <270 are frail.

= Walk Time, stratified by gender and height (gender-specific cutoff a medium height).

Men Cutoff jor Time ro Walk 15 feer criterion for fratlny
Height = 173 em =T seconds
Hcight = 173 em =6 seconds
Wamen
Height = 15% cm =T seconds
Hecight = 159 cm =6 seconds
= Grip Strength, stratificd by gender and body mass index (BMI) quarniles:
Men Cutaff for grip srengeh (Kg) criterion for fratiny
BMI = 24 =219
BMI 24.1-26 =30
BMI 26.1-28 =30
BMI = 28 =32
Womern
BMI = 23
BMI 23.1-26
BMI 26.1-29
BMI = 29

Annexe 2 : Mini GDS 4

Poser les questions au patient en lui précisant que, pour répondre, il doit se resituer dans le
temps qui précéde, au mieux une semaine, et non pas dans la vie passée ou dans Iinstant

présent

1. Vous sentez vous découragé(e) et triste ? Oui Non
2. Avez-vous le sentiment que volre vie est vide ? Oui Non
3. Etes-vous heureux(se) la plupart du temps ? Oui Non
4. Avez-vous I'impression que votre situation est Oui Non
désespérée ?

Cotation :
Question | :

S-oo

Question 4

Si le score est supérieur ou égal a 1 : forte probabilité de dépression.
Si le score est égal & 0 : forte probabilité d’absence de dépression.

Yesavage JA: Geriatric depression scale. Psychopharm Bulletin 1988:24:709 -710.

Clément JP, Nassif RF, Léger JM, Marchan F: Mise au point et contribution i la validation
d'une version frangaise bréve de la Geriatric Depression Scale de Yesavage.
L'Encéphale 1997;XXIII:91-99.
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Annexe 3 : Critéres de dénutrition chez la personne agée de plus de 70 ans selon I'HAS 2021 :

= 1 critére phénotypique

Perte de poids :
- 25%en1mois
— ouz10% en 6 mois
- ou = 10 % par rap-
port au poids habi-
tuel avant le début de
la maladie

IMC < 22 kg/m?

Sarcopénie confirmée

+ = 1 critére étiologique

Sévérité

Réduction de la prise alimentaire 2 | Perte de poids :

50 % pendant plus d'1 semaine,

ou toute réduction des apports
pendant plus de 2 semaines par
rapport :
— & la consommation alimen-
taire habituelle
— ou aux besoins protéino-
énergétiques
Absorption  réduite
tion/maldigestion)

(malabsorp-

Situation d'agression (avec ou
sans syndrome inflammatoire) :
— pathologie aigué
— ou pathologie chronique
— ou pathologie maligne évo-
lutive

=210 % en 1 mois
ou 2 15% en 6
mois

ou = 15 % par rap-
port au poids habi-
tuel avant le début
de la maladie

IMC < 20 kg/m?

Albuminémie < 30 g/L

Annexe 4 : Comparaison des patients HDJ et Hospitalisation programmeée en ce qui concerne

les valeurs de TSH, T4L, T3L:

a. Comparaison de la TSH endre les

patients HOW et Court séjour

Secteur TSH, Moyenne {écart typa) p-valua
HCJ 1.71 (0.98) 0.48
Court séjour 1.73 (0.93)

b. Comparaison de la FT4 entre les patients HDJ et Court sé&jour
Secteur FT4, Moyenne (écart type) p-valus
HOJ 14.4 (2.08) =0.01
Court séjour 14.85 (2.42)

¢ Comparaison de la FT3 entre les patients HDJ et Court séjour
Secteur FT3, Moyenne (écart type) p-valua
HOJ 4.92 (0.54) <0.01
Court séjour 4,57 (0.78)
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Annexe 5 : Evolution de la TSH, T4L, T3L avec I'age (patients HDJ) :

a.  Evolution de la TSH selon lage

Age TSH, Moyenne (gcart type) pvalus
Moins de 70 ans <001
Entre 70 &t 79 ans 1.52 (0.94)
Entre 80 =t 89 ans 1.78 (0.98)
Filus da 80 ans 1.93 (0.08)

a. Evolution de la FT4 selon I'age
Age FT4, Moyenne (£oart type) pvalus
Moins de 70 ans. o2y
Entre 70 et 78 ans 14.43 (2.18)
Entre 80 &t 80 ans 1438 (2 08)
Plus de 80 ans 14.58 (1.46)

b. Evolution de la FT3 selon I'age
Aga FT2, Moyenne (£cart type) p-valus
Muoins de 70 ans. 5.26 (1.49) 0.25
Entre 70 &t 79 ans 4.97 (0.8)
Entre 80 =t 20 ans 4.20(0.51)
Flus de 20 ans 49043

Annexe 6 : Rapports TSH/T4L, TSH/T3L, TSH/(T4L/T3L) analysés en fonction de I'age

a. Lien entre 'dge et le rapport TSHIFT4

;ige TSH / FT4. Moyenne (&cart type) p-vslue
Mgins de 70 ans 0.13 (0.05) <001
Entre 70 =t 79 2ns 0.1(0.08)

Entre 80 =t 85 ans 0.12 (0.08)

Plus de 80 ans 0.13 {0.07)

a. Lien entre "age et le rapport TSHIFT2

Age TSH f FT3, Moyenne (&cart type) p-valus
Moins de 70 ans 0.28 (0.00) <0.0
Entre 70 =t 79 2ns 0.3(0.18)

Entre 80 =t 88 ans 0.38 (0.21)

Plus de 80 ans 0.37 (0.25)

b. Lien entre I"age et le rapport TSH/ (FT4/FT2)

Age TSH f (FT4/FT3). Maoyenne (écart type) p-value
Moins de 70 ans 0.72 (0.44) 0.02
Entre 70 2t 79 ans 0.51(0.28)

Entre 50 et 58 ans 0.6 (0.38)

Plus de 80 ans 0.61(0.22)




Annexe 7 : Variation de la TSH, T4L, T3L en fonction du nombre de problémes aigus (patients
HDJ) :

a.  Variation de la TSH selon I'3ge et le nembre de probléme

Age 0 probléme 1 probléme ou plus p-vakue
Woins de 70 ans 124 HiA A
Entre 70 t 78 sns 1852 182 0.81
Entre 80 =t 88 sns 177 2.00 023
Plus d= 80 sns 1.80 2144 038

b. Variation de la FT4 selon 'age et le nombre de probléme

Age 0 probléme 1 probléme ou plus p-value
Woins de 70 ans 11.18 A i
Entre 70 &t 78 ans 14.30 17.00 007
Entre 80 et 88 ans 14.37 14.78

Plus de 90 ans 14.54 1488

©. Variation de la FT3 selon 'age et le nombre de probléme

Age 0 probléme 1 probléme ou plus p-value
Woins de 70 ans 5.28 NiA NiA
Entre 70 &t 78 ans 408 411 0.04
Entre 0 &t 58 &ns 400 453 007
Fius de 50 sns 402 431 0.45
Nombre de problémes p-value
o 1 2 3 4 ou plus
TSH| 1.72(0.88) 1.74(1.12)| 1.684 (1.02) | 1.82 (1.08) [ 0.82

Li=n entre la FT4 &t le nombra de probléme aigus:

Nombre de problémes p-value
o 1 2 3 4 ou plus
FT4| 1442 (2.1)| 15.03 (2.32)| 15.62 (2.53) | 15.3 (2.84) | 15.07 (1.75)] = 0.01
Lien entre la FT3 et le nombre de probléme sigus:
Nombre de problémes p-value
o 1 2 3 4 ou plus
FT3|4.83 (0.57) | 453 (0.77) | 4.25 (0.58) | 4.06 (0.54) | 3.9 (0.85) | = 0.01
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Annexe 8 : Corrélations entre les quartiles TSH, T4L, T3L et le décés :

Corrélation entre les quartiles de la TSH et le décés

2éme quartile, (1.08, 1.54

182 (50.05%)

21 (10.06%)

3éme qusrtile, (1.54, 2.05

181 (85.02%)

10/(4.88%)

4&me quartile, (2.05, 10.48]

188 (93.4%)

14 (8.8%)

Quartiles TSH Décés pvalue
Non
845 (87.85%) 117 (12.15%)
Ter quartile, (0.079, 1.08] 218 (82.71%) 25 (10.20%) 059
2éme quartile, (1.06, 1.5¢] 208 (B5.66%) 35 (14.34%)
3&me quartile. (1.54, 2.05] 200 (88.11%) 27 (11.50%)
4&me quertile. (2,05, 10.48] 219 (B7.85%) 30 (12.06%)
b.  Corrélation entre les quartiles de la FT4 et le décés
Quartiles FT4 Décés pvalue
Non
726 (87.26%) 106 (12.74%)
Ter quartile, (3579, 13.12] 183 (87 14%) 27 (12.56%) 012
2éme quartile, (13.12, 14.44] 184 (89.32%) 22 (10.68%)
3éme quartile, (1244, 15.75] 180 {90.0%) 20 (10.0%)
4&me quartile. (15.78. 24.71] 178 (B2.87%) 7 (17.13%)
c.  Comélation entre les quartiles de la FT3 et le déoés
Quartiles FT2 Décés pvalue
Non Oui
726 (87 36%) 105 (12.64%)
Ter quartile, (0.079, 1.08] 140 (71.28%) 80 (28.71%) <0.01

Annexe 9 : Lien entre la TSH, T4L, T3L et le décés

Lien entre la TSH et le taw: de décés:

Décés p-value

Lien entre |la FT4 et le taux de décés:

Décés p-value

Nen

Oui

14.53 (2.13)

14.87 (2.57) | 0.32

Lien entre |a FT3 et le taux de décés:

Décés p-value

Non

Oui

FT3

4.88 (0.59)

432 (0.82) [ =001

51



MARGUERETTAZ Sidonie

Evolution du bilan thyroidien chez les sujets agés et leur pronostic

Objectif

Si l'interprétation de la TSH a fait I'objet de recommandations francaises récentes chez les sujets gés, leurs
niveaux de T3L et T4L sont moins documentés. Notre étude a pour but d’évaluer les valeurs de TSH, T3L et T4L
dans cette population. L'objectif secondaire est d’évaluer les facteurs influengant ces taux.

Matériel et Méthodes
1l s'agit d'une étude observationnelle rétrospective a partir de la base de données du CHU d’Angers concernant
les patients admis en HDJ de gériatrie entre le 1 er février 2022 et le 31 décembre 2023.

Résultats

963 patients de plus de 70 ans ont été inclus. La TSH était significativement plus élevée chez les patients de
tranche d'age 80-89 ans par rapport a ceux de 70-79 ans ; il ny avait pas de différence entre ceux de 80-89 ans
et 90-99 ans. Les valeurs de T3L et T4L n'étaient pas différentes selon les tranches d'age. Quelle que soit leur
tranche d'age, un rapport T3L/T4L élevé semblait protéger les individus du déclin fonctionnel lié a I'age.

Discussion-conclusion

Si la TSH semble bien corrélée a I'dge au moins jusqu’a 80 ans, nous n‘avons pas observé de différence entre les
taux de T3L et T4L qui semblent plus en rapport avec leur état général. Un objectif minoré de la T4L pour
substituer une d’hypothyroidie centrale pourrait permettre de préserver I'autonomie de nos ainés.

Mots-clés : Fonction thyroidienne, vieillissement, intervalle de référence, pronostic.

Evolution of thyroid status in elderly subjects and their prognosis

Objective

If the interpretation of TSH is the subject of recent French recommendations in elderly subjects, their T3L and T4L
levels are less documented. Our study aims to evaluate the values of TSH, T3L and T4L in this population. The
secondary objective is to evaluate the factors influencing these rates.

Material and Methods
This is a retrospective observational study based on the Angers University Hospital database concerning patients
admitted to geriatric HD] between February 1, 2022 and December 31, 2023.

Results

963 patients over 70 years old were included. TSH was significantly higher in patients aged 80-89 years compared
to those aged 70-79 years; there was no difference between those aged 80-89 and 90-99 years. The T3L and T4L
values were not different between age groups. Regardless of their age group, a high T3L/T4L ratio appeared to
protect individuals from age-related functional decline.

Discussion-conclusion

If TSH seems to correlate well with age at least up to 80 years, we did not observe any difference between T3L
and T4L levels which seem more in line with their general condition. A minor objective of T4L to replace central
hypothyroidism could help preserve the autonomy of our elders
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