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Une cause inhabituelle

Pseudomeélanose coligue sans
orise de laxatifs
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Dr méd. Mikael Sawatzki®
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Contexte

La pseudomélanose colique (PC) correspond a une pig-
mentation foncée inoffensive de la muqueuse colique
liée a des dépots de lipofuscine dans la lamina propria.
La cause la plus fréquente est l'utilisation de laxatifs
végétaux contenant des anthranoides. La présence
d’'un pigment brun dans les macrophages de la mu-
queuse colique a été décrite en tant que «melanosis
coli» (mélanose colique) par Virchow en 1857 [1], car la
coloration a été attribuée a la présence de mélanine.
Désormais, on sait qu'il s’agit du pigment lipofuscine,
qui résulte de la dégradation des cellules épithéliales
coliques apoptotiques. Lintensité de la pigmentation
foncée peut étre légere a prononcée. La vraie mélanose
colique avec la mélanine comme pigment (du grec
«melanos» =noir) désigne en revanche une pigmenta-
tion foncée en taches potentiellement néoplasique de
la muqueuse colique. Dans la plupart des publications,
la distinction n’est cependant pas faite entre les deux
entités, a savoir la PC et la vraie mélanose colique.

Présentation du cas

Anamnése

Nous décrivons le cas d’'une patiente de 49 ans chez la-
quelle des investigations complémentaires ont été de-
mandées par le service de chirurgie en raison d'une fis-
tule anal supra-sphinctérienne ne guérissant pas. Le
diagnostic de maladie de Crohn active a pu étre posé a
la coloscopie et a I'histologie (fig. 1A). Sous traitement
par perfusions d’infliximab, une rémission a pu étre
obtenue 14 mois plus tard (fig. 1B), avec une fistule péri-
anale completement guérie. Deux ans plus tard, a l'oc-
casion d’une coloscopie de contrdle, une pigmentation
foncée impressionnante nouvellement survenue de
I'ensemble du cadre colique a été constatée (fig. 2A).

En raison de céphalées, la patiente avait pris quoti-
diennement de I'ibuprofene 400 mg par voie orale
pendant 2-3 jours en tant que médicament de se-
cours. Elle a affirmé ne pas avoir pris de laxatifs ou de
préparations a base de fer, a I'exception de gouttes de
Gelum® que son naturopathe en Allemagne lui avait

Figure 1: Coloscopie lors de la pose du diagnostic de la maladie de Crohn active avec grand ulcere (A) et 14 mois plus tard en
rémission avec ulcere guéri avec cicatrice (B).

SWISS MEDICAL FORUM - FORUM MEDICAL SUISSE  2021;21(41-42):724-726

Published under the copyright license “Attribution — Non-Commercial — NoDerivatives 4.0”. No commercial reuse without permission.

EMHMedia

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html



LE CAS PARTICULIER
|

725

0

prescrites quatre semaines avant la coloscopie en rai-
son de céphalées. Elle en avait pris 50 gouttes par jour
durant deux jours a la suite de quoi elle a constaté des
selles noires passageres.

Diagnostic

ATexamen histologique, la suspicion clinique de pseu-
domélanose colique (fig. 2B) a pu étre confirmée;
demeurant la muqueuse colique était sans particulari-
tés, avec notamment aucun signe d’activité de la mala-
die de Crohn.

Discussion

Bréve parenthése au sujet de 1a pseudomélanose
colique

La coloration de la muqueuse colique est dans la plu-
part des cas corrélée a l'utilisation chronique de laxa-
tifs contenant des anthranoides (préparations a base
de rhubarbe, de bourdaine ou de séné, par ex. Padma
lax® et Agiolax® avec séné) [2,3]. La PC survient apres
environ 3 a 13 mois [4] et ne provoque aucun symptome
subjectif chez les patients. Il s’agit d'une découverte
sporadique. Habituellement, les personnes ont un age
moyen a avancé, sans différence entre les sexes pour le
groupe d’age des 60-75 ans [5]. Lanamnese devrait per-
mettre d’identifier une cause possible de la PC, par
exemple l'utilisation chronique de laxatifs. A ce jour,
aucune corrélation entre les laxatifs osmotiques et la
PC n’a encore été mise en évidence.

La PC affecte plus fréquemment la portion proximale
que la portion distale du c6lon, ce qui s’explique par la
plus forte concentration de toxines qui y regne, par la
différence d’absorption le long du c6lon et par la distri-
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Figure 2: Coloscopie et histologie de contréle plus de trois ans aprés la pose du diagnostic de maladie de Crohn. A) Coloscopie
avec pseudomélanose colique. B) Histologie (coloration a I’'hématoxyline-éosine avec un grossissement de 200 fois) avec colo-
ration de Perls (recherche de fer) négative. Dépots pigmentaires brunatres semblables a la mélanine dans le cytoplasme de
plusieurs histiocytes. Les altérations sont typiques d’une pseudomélanose (dépots de lipofuscing, fleche bleue).

bution des macrophages qui métabolisent les cellules
mortes par apoptose [6]. Les anthranoides restent inac-
tifs jusqu’a ce qu'ils atteignent le c6lon. Une fois arrivés
dans le colon, ils sont activés, ce qui entraine la nécrose
cellulaire de la lamina propria. A son tour, cela conduit
a une activation accrue des macrophages et a I'incrus-
tation de la lipofuscine dans la lamina propria de la
muqueuse colique, qui prend une coloration brun
foncé a noire [2]. Des études récentes n'ont pas montré
d’association entre le carcinome colorectal et les subs-
tances contenant des anthranoides. De méme, aucun
lien entre le carcinome colorectal et la PC n’a été mis en
évidence [7]. Larrét de la prise de laxatifs entraine gé-
néralement la régression compléte de la PC en 'espace
d’'un an [7, 8]. Aucune complication significative n’est
connue en cas de prise de laxatifs durant de nom-
breuses années avec une PC [6, 9]. Au contraire, les po-
lypes coliques peuvent méme étre mieux visualisés
dans le cadre de la coloscopie de dépistage [10].

Diagnostics différentiels

Le diagnostic de suspicion clinique de PC peut étre
confirmé par examen histologique au moyen d'une
biopsie de la muqueuse colique prélevée lors d'une co-
loscopie et la PC peut ainsi étre distinguée de la vraie
mélanose colique, qui peut aussi survenir dans le cadre
du syndrome de Peutz-Jeghers (SPJ) autosomique do-
minant [11]. Le SPJ se manifeste typiquement par des
pigmentations orales et cutanées qui sont déja consta-
tées a un age jeune, ce qui facilite le diagnostic diffé-
rentiel. La présence de nombreux polypes dans I'intes-
tin gréle (plus rarement dans I'estomac et le c6lon) est
caractéristique du SPJ, avec un risque de malignité aug-
menté de 2-3%. La probabilité de survenue d’'un carci-
nome colique est 15 fois plus élevée.
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Des colorations de la muqueuse ont également été dé-
crites apres la prise de fer par voie orale. Elles se mani-
festent de maniere similaire a la PC et a la vraie méla-
nose colique, mais la distinction peut étre faite a
I'histologie [12]. Par ailleurs, des dépots pigmentaires
accrus dans la lamina propria ont été décrits chez
25 patients ne prenant pas de laxatifs, qui étaient at-
teints de maladies inflammatoires chroniques de l'in-
testin depuis en moyenne sept ans [12,13]. Dans la litté-
rature, d’autres maladies chroniques, telles que
I'hypertension artérielle, I'insuffisance rénale chro-
nique et le diabete sucré, ont également été décrites en
tant que cause de PC intestinale [14,15], tout comme la
prise réguliére d’anti-inflammatoires non stéroidiens
avec apoptose cellulaire [16-18] (mais sans distinction
entre la PC et la vraie mélanose colique).

Le cas présenté

Chez notre patiente, il y a eu pour la premiere fois une
suspicion macroscopique de PC lors de la coloscopie ré-
alisée en février 2019, mais aucun déclencheur connu
de PC n’était présent. A I'examen histologique, la PC a
pu étre confirmée par la mise en évidence de dépdts de
lipofuscine dans la lamina propria (fig. 2B) et I'exclu-
sion de mélanine. La coloration de Perls (recherche de
fer) était négative. Compte tenu de la rémission endos-
copiquement avérée de la maladie de Crohn depuis un
an, cette maladie inflammatoire chronique de l'intes-
tin ne semble également pas étre la cause de la PC nou-
vellement survenue [5,13]. La patiente ne présentait pas
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déja mentionnés (ibuproféne et gouttes de Gelum®), la
patiente a réaffirmé n’avoir pris aucun autre médica-
ment, en particulier pas de laxatifs et de produits phy-
tothérapeutiques.

L'essentiel pour la pratique

Le diagnostic de pseudomélanose colique est posé par endoscopie et
confirmé par histologie.

La pseudomélanose colique devrait étre distinguée de la vraie mélanose
colique. Toutefois, cette distinction n’est le plus souvent pas faite dans
la littérature.

Les personnes atteintes de pseudomélanose colique associée a la prise
de laxatifs ne présentent pas de risque accru de cancer.

La pseudomélanose colique disparait généralement en I’espace d’'un an
apres l'arrét de la prise des dérivés anthraquinoniques.

Les patients prennent fréquemment des médicaments ou des dispositifs
médicaux de leur propre initiative. Contrairement aux médicaments, les
dispositifs médicaux ne doivent pas mentionner la composition qualita-
tive et quantitative des principes actifs, mais ils peuvent pourtant aussi
déclencher des effets indésirables.
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Dans notre cas, la patiente avait pris uniquement de
I'ibuproféene durant 2-3 jours. Comme ce n’était pas la
premiere fois que la patiente prenait cet analgésique de
secours, nous partons du principe qu’il n'est pas la
cause de la PC survenue pour la premiére fois. Ainsi, les
gouttes de Gelum® semblent étre la cause la plus vrai-
semblable de la PC nouvellement documentée. L'aspect
impressionnant est que la patiente a pris durant deux
jours seulement les gouttes de Gelum® contenant du
fer et que nous avons constaté une coloration pronon-
cée et durable de I'ensemble du cadre colique: tandis
que la PC disparait en général totalement en l'espace
d'un an apres l'arrét des dérivés anthraquinoniques
[7,8],1a muqueuse colique de notre patiente était encore
colorée lors de la coloscopie de contrdle un an plus tard.
Ce n'est que deux ans plus tard que la pseudomélanose
n’était plus détectable a la coloscopie.

Jusqu'a présent, la PC n’avait jamais été décrite en tant
qu'effet indésirable connu des gouttes de Gelum®.
D’apres la notice, 100 g de gouttes de Gelum®
contiennent 30 g de complexe potassium-fer(III)-phos-
phate-citrate, qui se lie 8 'ammoniac dans le tube di-
gestif. Les gouttes de Gelum® ont été évaluées dans
une étude clinique pour le traitement de I'encéphalo-
pathie hépatique minime [19], mais pas pour le traite-
ment des céphalées.

Le mécanisme d’action exact par lequel les gouttes de
Gelum® pourraient provoquer une PC n’a pas été étu-
dié et reste incertain. Une hypothese pourrait étre la
destruction de la muqueuse colique par le complexe
potassium-fer(IlI)-phosphate-citrate ou par l'acide lac-
tique contenu dans les gouttes de Gelum®, avec des dé-
pots de lipofuscine consécutifs.

Il convient de mentionner que les gouttes de Gelum®
ne sont pas un médicament autorisé, mais unique-
ment un dispositif médical de classe IIb - et elles ne né-
cessitent des lors pas d’autorisation par les autorités
compétentes en matiére de médicaments. Pour les dis-
positifs médicaux tels que les gouttes de Gelum®, la
mention de la composition qualitative et quantitative
n'est pour I'instant pas exigée (contrairement aux mé-
dicaments).
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