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La maladie de Basedow (ou maladie de Graves) est une pathologie thyroïdienne auto-immune au cours de laquelle les anticorps surstimulent la thyroïde, et induisent une hyperthyroïdie. C’est la cause la plus fréquente d’hyperthyroïdie auto-immune pendant la grossesse. Les modifications hormonales et métaboliques liées à la grossesse ont un impact important sur la thyroïde. La hCG (sécrétée par le placenta) est structurellement proche de la TSH, et elle induit une stimulation de la thyroïde, avec augmentation de la sécrétion d’hormones thyroïdiennes, surtout pendant le 1er trimestre de la grossesse, parallèlement à une baisse de la sécrétion de TSH en réponse. Une aggravation de la symptomatologie est donc courante pendant le 1er trimestre de la grossesse, suivie par une amélioration pendant les 2 trimestres suivants. Chez environ 1/3 des femmes, une rémission spontanée est constatée pendant le 3ème trimestre, et le traitement pourra alors être arrêté. Une rechute est fréquente après l’accouchement, et des bilans thyroïdiens réguliers sont recommandés pendant la 1ère année post-partum. L’hyperthyroïdie gestationnelle transitoire est la cause la plus fréquente d’hyperthyroïdie pendant le 1er trimestre de la grossesse, en particulier chez les femmes présentant une hyperémèse gravidique. Le traitement médical de la maladie de Basedow fait appel aux antithyroïdiens de synthèse. En cas d’échec, on pourra pratiquer une thyroïdectomie partielle ou totale, ou un traitement par iode radioactif. Chez les femmes qui sont enceintes au moment du diagnostic, ou qui le deviennent alors qu’elles sont traitées, il est nécessaire de choisir le traitement le plus adapté à la fois à la femme et au fœtus. 
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Ils sont le traitement de première intention : benzylthiouracile, prophythiouracile, carbimazole, à une posologie permettant d’obtenir un taux normal ou légèrement supérieur à la normale des hormones thyroïdiennes, et d’éviter une hypothyroïdie importante chez le fœtus. 

Le carbimazole (Néo-Mercazole®) est rapidement et complètement transformé en méthimazole non commercialisé en France (ou thiamazol, Thyrozol®), qui est le métabolite actif. Sa demi-vie varie de 4 à 12 heures suivant les patients. Il n’est quasiment pas lié aux protéines plasmatiques. La posologie pédiatrique est de 0,5 à 0,7 mg/kg/jour en traitement d’attaque, puis de 30 à 60 % de cette dose en traitement d’entretien. Des études ont évalué l’excrétion lactée du méthimazole chez des femmes qui étaient déjà traitées pendant leur grossesse, ou qui avaient débuté un traitement pendant leur allaitement ; les posologies allaient de 5 à 40 mg/jour. Globalement, le traitement maternel par carbimazole à des posologies allant jusqu’à 20 à 30 mg/jour n’aura pas d’impact sur l’enfant allaité. Lorsque la mère reçoit des doses élevées (30 à 40 mg/jour), le taux lacté pourra être suffisant pour avoir un impact thyroïdien chez l’enfant allaité ; en particulier, des taux sanguins proches des taux thérapeutiques ont été retrouvés chez des jumeaux allaités par une mère prenant 30 mg/jour de carbimazole. En revanche, des posologies allant jusqu’à 20 mg/jour pour des traitements au long cours n’ont pas induit d’effets secondaires chez les enfants ; les études qui ont suivi leur statut hormonal ont retrouvé chez eux des valeurs normales. 
Il est donc possible d’utiliser le carbimazole ou le méthimazole pendant l’allaitement ; l’exposition de l’enfant peut être minimisée si l’administration se fait par prise unique, et si la mère le prend immédiatement après une tétée et attend 3 à 4 heures avant de mettre son enfant au sein. Les fonctions thyroïdiennes de l’enfant pourront être suivies toutes les 2 à 4 semaines pendant les premiers mois du traitement maternel (même si aucun cas de dysfonctionnement thyroïdien n’a été rapporté chez un enfant allaité), et un bilan sanguin pourra être utile pour détecter une éventuelle réaction idiosyncrasique. 

Il n’existe aucune donnée sur l’excrétion lactée du benzylthiouracile (Basdène®), et il est donc recommandé de privilégier un autre traitement.

Le propylthiouracile ou PTU (Propylex®) est généralement considéré comme le traitement de première intention chez la femme enceinte et allaitante. La posologie habituelle est de 200 à 300 mg/jour chez les adultes, et de 50 à 150 mg/jour chez les enfants (5 à 10 mg/kg/jour en traitement d’attaque, puis 1/3 à 2/3 de cette dose en traitement d’entretien). Il est lié à 80 % aux protéines plasmatiques, et sa demi-vie est de 1 à 2 heures. Le PTU passe faiblement dans le lait ; un quelconque effet indésirable chez l’enfant allaité est hautement improbable avec une dose aussi faible, et aucun n’a jamais été rapporté. Avec des doses > 450 mg/jour, il est recommandé de prendre le PTU juste après une tétée et d’attendre 3 à 4 heures avant de mettre l’enfant au sein, afin de limiter la quantité absorbée via le lait maternel. 

On a récemment constaté que les troubles hépatiques étaient plus fréquents chez les personnes traitées par PTU que chez celles traitées par méthimazole. Aucun effet secondaire hépatique n’a jamais été constaté chez des bébés allaités par une mère traitée par PTU, et on ignore si la faible quantité de PTU excrétée dans le lait pourrait induire un tel effet secondaire. Cependant, cela soulève des questions sur le traitement des mères allaitantes : faut-il préférer le PTU qui passe très peu dans le lait, ou le carbimazole dont les effets secondaires hépatiques sont nettement plus rares ? Ce dernier pourrait être préférable si la dose efficace est basse. D’autres études sur le traitement optimal de l’hyperthyroïdie chez la femme enceinte et allaitante seraient nécessaires. Les diverses options seront discutées avec la mère, incluant l’impact éventuel sur le fœtus et la gestion d’un dysfonctionnement thyroïdien chez le nouveau-né suite au traitement maternel pendant la grossesse. Il sera utile de suivre l’enfant, et d’effectuer les bilans appropriés si on a des raisons de suspecter une toxicité hépatique ou une dyscrasie sanguine lorsque la mère allaite en prenant des antithyroïdiens. Les fonctions thyroïdiennes de l’enfant pourront être suivies toutes les 2 à 4 semaines par mesure de précaution. Des bilans seront effectués régulièrement chez la mère afin de lui prescrire la posologie efficace la plus basse possible. 

La « tempête de la thyroïde » (ou « tempête thyréotoxique ») est une complication rare mais sévère de l’hyperthyroïdie, qui doit être identifiée et traitée le plus rapidement possible pour prévenir les complications chez la mère et le fœtus en cas de survenue pendant la grossesse. Elle peut induire des défaillances multiviscérales. La femme devra être hospitalisée dans un service de soins intensifs. Le traitement visera à réduire le taux d’hormones thyroïdiennes, et à gérer les éventuelles complications. On utilisera les antithyroïdiens (essentiellement le PTU), l’iode (iodure de sodium ou de potassium, soluté de Lugol) les corticoïdes, les bêta-bloquants… L’état de la mère nécessitera souvent une suspension de l’allaitement, qui sera également fonction des traitements institués.
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La chirurgie (thyroïdectomie partielle ou totale) devrait être réservée aux cas les plus sévères, et pratiquée uniquement pendant le 2ème trimestre chez la femme enceinte. L’iode radioactif sera utilisé uniquement chez les femmes non enceintes et non allaitantes en raison des risques liés à l’irradiation du fœtus ou du nourrisson. Un délai de 6 mois entre la fin du traitement et la conception est recommandé. Si la femme devient enceinte sous traitement, la radiothérapie à l’iode devra être immédiatement stoppée. 
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