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Colchicaceae : colchique et lys de Malabar

Les Colchicaceae DC. comptent 18 genres qui furent, pour la plupart, longtemps considérés comme
des Liliaceae s.]. Caractérisées par la présence d’alcaloides (des phénéthylisoquinoléines et leurs
nombreux dérivés cyclisés) [1], elles retiennent surtout 'attention pour ceux qui, a structure
tropolonique (colchicine et autres), ont été isolés en quantité variable ou détectés dans de
nombreux genres : Androcymbium, Baeometra, Burchardia, Colchicum, Disporum, Gloriosa, Iphigenia,
Ornithoglossum, Tripladenia, Upnlaria, etc. [2]).

Deux especes sont réguliecrement impliquées dans des intoxications, I'une essentiellement en
Europe — le colchique d’automne a (Colehicum antumnale 1..) —, Pautre principalement en Inde et
au Sti Lanka : le lys de Malabar (Gloriosa superba L.).

On rappelle que la colchicine inhibe la polymérisation de la tubuline indispensable a la formation
du fuseau mitotique et du cytosquelette. Agissant diversement au niveau des leucocytes
neutrophiles (p. ex. en inhibant leur recrutement), elle bloque I'activation de la caspase-1 par
I'inflammasome NLRP3 (Nod-Like Receptor Protein 3), interrompant ainsi la formation de
cytokines pro-inflaimmatoires [3, 4]. Bien que peu évaluée dans le traitement de la goutte [5], elle
est toujours utilisée dans la prise en charge de I'acces aigu de cette arthropathie microcristalline
[6, 7] ; elle est aussi prescrite en cas de péricardite aigué idiopathique, ainsi que dans le traitement
d’autres accés microcristallins et dans celui de certaines maladies auto-inflammatoires comme la
maladie de Behcet) [8]. D’autres potentialités thérapeutiques sont actuellement explorées 9,10,
11].

On rappelle aussi que la toxicité de la colchicine, dose-dépendante, se manifeste :

- pour une dose < 0,5 mg/kg, par des troubles digestifs (diarthées, vomissements)
pouvant entrainer une déshydratation ;

a Sur la distribution de Iespéce, sa morphologie, sa germination, son cycle de vie, la biologie de ses populations et
autres aspects, on lira : Jung LS, Winter S, Eckstein L, Kriechbaum M, Karrer, G, Elsiler M, ¢/ al. Biological Flora
of Central Europe - Colchicum antumnale L. Perspect Plant Ecol Syst. 2011;13(3):227-244. ScienceDirect

Page 1 sur 14 J. Bruneton, version 01 - 22/09/19


http://www.theplantlist.org/1.1/browse/A/Colchicaceae/
http://www.chemspider.com/Chemical-Structure.371567.html
http://www.chemspider.com/Chemical-Structure.10333.html?rid=8a8d548f-e07c-4d89-aa70-5f0966c08741
http://dictionnaire.acadpharm.org/w/Colchicine
https://www.preservons-la-nature.fr/blog/wp-content/uploads/2014/09/DSC07895.jpg
https://media.ooreka.fr/public/image/plant/2073/furtherImage/amu8hg6tkrccs00gk04kwsg84-source-13532189.jpg
https://www.google.com/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=3&cad=rja&uact=8&ved=2ahUKEwiqo6_0_M_iAhUH3xoKHa33DD4QFjACegQIABAB&url=https%3A%2F%2Fwww.medecinesciences.org%2Fen%2Farticles%2Fmedsci%2Ffull_html%2F2018%2F01%2Fmedsci20183401p47%2Fmedsci20183401p47.html&usg=AOvVaw3T7vvyq4TK-aAoM_vgta2n
http://dictionnaire.academie-medecine.fr/index.php?q=goutte
https://www.google.com/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=3&cad=rja&uact=8&ved=2ahUKEwiKro249J3jAhUCXRoKHRl8Az4QFjACegQIABAC&url=http%3A%2F%2Fcampus.cerimes.fr%2Frhumatologie%2Fenseignement%2Frhumato31%2Fsite%2Fhtml%2Fcours.pdf&usg=AOvVaw1m5ivT5M07-6l8wnoiz1jR
http://www.snfmi.org/content/behcet-maladie-de
https://www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/S1433831911000266

Plantes toxiques 2008-2019

Actualisation bibliographique commentée

- pour une dose > 0,5 mg/kg, par une pancytopénie a | + 3/4 précédée d’une
hyperleucocytose transitoire (d’ou un risque infectieux et hémorragique) ; par une
défaillance multiviscérale (notamment pour une dose > 0,8 mg/kg) avec insuffisance
rénale, cytolyse hépatique, fibrinolyse, coagulation intravasculaire disséminée
(CIVD), rhabdomyolyse, polyneuropathie, syndrome de détresse respiratoire aigué,
choc cardiogénique... La mortalité est élevée. La guérison (J+ 10 et plus quand elle
a lieu) peut s’accompagner d’une alopécie réversible [CCTV, 2014].

Il n’existe pas d’antidote et la prise en charge est essentiellement symptomatique ; I’évolution
vers la mort n’est pas rare. La prise en charge dans un centre de référence pour patients intoxiqués
par des substances cardiotoxiques est fondamentale, et le délai de cette prise en charge est un
parametre majeur [12]. Des fragments Fab anti-colchicine caprins ont été testés avec succes en
France en 1995 chez une jeune femme, mais n’ont jamais été employés depuis. Tres récemment,
P'action de fragments Fab ovins a été étudiée chez le Rat [13], ainsi que sur un modele pré-clinique
porcin (porc miniature Gotingen) [14]. Ces fragments ont été inscrits au registre communautaire

des médicaments orphelins en 2010.

Plusieurs publications illustrent le fait qu’en I'absence d’informations sur ce que la victime a
consommé le contexte clinique peut rendre le diagnostic d’intoxication par le colchique ou la
colchicine difficile a poser.

1. Colchique, Colchicum autumnale L.

Si, en France, les intoxications graves par le colchique demeurent peu fréquentes, les
intoxications par la colchicine ne sont, elles, pas rares du fait de son emploi en thérapeutique et
de sa marge thérapeutique tres étroite, ainsi que de son utilisation a des fins de suicide. De 2000
a juin 2011, 1329 cas d’exposition a la colchicine (Colchicine Opocalcium ®, Colchimax ®) ont
été suivis par les CAPTV francais : 750 de ces cas étaient symptomatiques ; 64 cas graves et 39
déces ont été identifiés (dix fois la proportion calculée de déces tous médicaments confondus).
Lorsque Pexposition était volontaire (439 cas), la fréquence des cas graves était de 9 % (39 cas),
celle des déces de 6 % (26 cas). Les expositions dans un contexte d’erreur thérapeutique (doses
supra-thérapeutiques) ont été tres fréquentes (575 cas, soit 43 %), mais deux seulement ont
évolué vers un décesbv. Une douzaine de décés sont intervenus pour des doses supposées ingérées

< 0,8 mg/kg. [15].

Outre de tres exceptionnelles tentatives de suicide, c’est toujours une erreur d’identification qui
est a 'origine des empoisonnements par le colchique publiés au cours de la derniere décennie.

1.a Tentatives de suicide

Depuis une tentative a I’aide de fleursc publiée en 2001, le colchique ne semble avoir été utilisé
que quatre fois dans un but de suicide (cas publiés). e premier cas est celui d’'un homme de 24

b Les autres cas (11 déces) correspondent trés majoritairement a des effets indésirables.

¢ Lindividu avait consommé une quarantaine de fleurs. L’issue avait été favorable (diarrhée, pas d’altération de la
formule sanguine). Colchicine sérique : 4,34 ng/mL a t + 13 h (LC-MS). D’apreés Jung 7 al., qui colligent 5 sources,
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ans hospitalisé 2 Mangalore (Inde) et décédé 3 jours apres avoir volontairement mangé des bulbes
de colchique [16]. Le deuxiéme cas, sans conséquence, a été rapporté par le Centre antipoison
d’Erfurt (Allemagne) : la victime est restée hospitalisée 4 jours pour des symptomes gastro-
intestinaux induits par I'ingestion volontaire de 3 « bouts de feuilles » [17]. Le troisieme cas,
présenté en congres en 2017, est celui d’une femme de 35 ans hospitalisée a Vienne (Autriche) ;
sans gravité, il s’est soldé par des troubles de la conduction auriculo-ventriculaire nécessitant
toutefois un monitorage pendant 48 heures (colchicine sérique 5 ng/mL a t+ 12 h) [18]. Le
quatrieme cas a été publié en 2018 en Slovaquie : la victime, une femme de 52 ans aux tendances
suicidaires, avait préparé un extrait avec une plante e fpe « ellébored » qu’elle avait ensuite
consommé. Diarrhée, détresse respiratoire, coma, défaillance hépatique, rupture de Iéquilibre
acido-basique : elle est décédée 17 h apres sa prise en charge. Le dosage de la colchicine (UHPLC-
MS/MS) a établi des teneurs de 41 ng/mL dans le sang de la victime et > 0,2 mg/mL dans
Pextrait utilisé [19].

1.b Confusion avec I'ail des ours (Allium ursinum L., Amaryllidaceae)

Iail des ours ou ail sauvage (ramson, wild-garlc [ambigu|, bear’s garlic, Barlaiich, ...), largement
présent dans toute ’'Europe, est recherché pour ses feuilles a aréme intense, généralement
récoltées avant la floraison et consommées crues ou cuites (salades, marinades, pesto, gratins,
pizzas, quiches, risottos, etc.). On utilise aussi ses boutons floraux. Il est par ailleurs paré de
vertus médicinales [20]. Si ses fleurs, groupées en ombelle, permettent une identification aisée, la
morphologie de ses feuilles peut conduire a les confondre avec celles du muguet ou du colchique.
Par contre leur odeuralliacée est tres caractéristique. .. e. En dépit de ce caractere odorant marqué,

cette confusion n’est pas rare :

e En France, les accidents liés a ce type de confusion ne sont pas exceptionnels (mais pas
forcément publiés), du moins dans certaines régions : en avril 2019, vingt cas f ont été
rapportés aux Centres antipoison — principalement en Alsace et Rhone-Alpes — dewusx: fois
Dplus que les années antérienres. Dix ans auparavant, dans un diaporama présenté en 2009 a
I’Académie d’agriculture de France, F. Flesch (CAP de Strasbourg) avait présenté le cas d’une
femme qui avait consommé quelques bouchées d’une quiche a « I’ail des ours » : la diarrhée
avait persisté deux semaines, I’aplasie médullaire et une septicémie avaient été notées a | +
5, des troubles de 'ECG a ] + 9-10 [21]. Deux autres cas impliquant une confusion ail des

la teneur des fleurs en colchicine varie de 0,15 a 0,85 %, celle du bulbe varie de 0,12 2 1,9 % et celle des feuilles de
0,02 a 1,42 % (pourcentages rapportés a la masse seche).

d Les auteurs patlent d'une « Helleborus genus-like plant ». On est en droit de s’en étonner, les feuilles des hellébores
(Helleborus spp. [Ranunculaceae]) étant des feuilles “ pédalées ” a multiples folioles. La confusion avec un ellébore (z.e.
une Melianthaceae du genre Veratrum), bien que difficile, apparait moins aberrante pour un profane. D’ailleurs, la
littérature fournit un exemple de confusion entre vératre blanc et ail des ours (¢ : Gilotta I, Brvar M. Accidental
poisoning with Veratrum album mistaken for wild garlic (Alium ursinum). Clin Toxicol (Phila). 2010;48(9):949-952. Au
début du siecle on a aussi décrit une intoxication consécutive a la confusion du Veratrum viride Aiton avec ... un
« poireau » !

< Toutefois, comme le fait remarquer le Centre antipoison belge, « s/ d'autres fenilles se mélent ausx fenilles d'ail des ours,
Lodenr d'ail peut se transmettre a l'ensemble de la cneillette et favoriser la confusion ». Ce méme Centre souligne que « /a feuille de
L'ail des onrs est la seule a posséder une tige semi-cylindrique, présentant deux: angles a la conpe » (le colchique et le muguet ont une
tige cylindrique, ronde a la coupe).

f Le communiqué repris par France Bleu Bas-Rhin évoque aussi la confusion avec le poireau sauvage (sans plus de
précision). Deux Alsaciens sont restés plusieurs jours en réanimation.
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ours/colchique, entregistrés par ’équipe strasbourgeoise en mai 2010, ont fait 'objet d’une
communication en 2013 : un poster en ligne résume sous forme de tableau symptomes
observés, durée d’hospitalisation (7 et 17 jours) et colchicinémie (4,1 et 10,2 ng/mlL,
[quand ?]) [22].

Un autre cas survenu en France et dont le diagnostic a été rendu difficile par la barriere
linguistique a été publié en détail en 2016 : la victime, un chauffeur routier sloveéne hospitalisé
a Charleville-Mézicres, a présenté une pathologie inflammatoire aigué avec atteinte multi-
systémique. Ont notamment été notés : une diarrhée persistante, une dyspnée, des myalgies
intenses (] +4) et une rhabdomyolyse et, aprés une hypetleucocytose transitoire (J +3) et des
troubles de la coagulation, une bicytopénie a moelle pauvre (J +5 : leucocytes a 560/mms,
plaquettes 2 10000/mms3) et signes indirects de syndrome d’activation macrophagique. Une
quasi-guérison spontanée était notée a | +7 et, a ] +8, le patient a présenté une alopécie
brutale et massive. Des informations tardives de ’entourage — le patient avait ’habitude de
consommer de l'ail des ours — et le dosage de la colchicine ont confirmé le diagnostic
d’intoxication (0,3 ng/mlL a J +10) [23].

e En Allemagne, Pilegaard rapporte, citant Hermanns-Clausen e a/., que 32 cas de confusion

entre les feuilles de I'ail des ours et celles du colchique ont été dénombrés par les centres de
Munich et de Fribourg entre 1994 et 2004. Consommées en salade ou en soupe, elles n’ont
provoqué que de légers malaises et troubles digestifs chez 17 victimes, mais elles en ont
atteint six de fagon marquée et trois séverement (insuffisance hépatique, choc, cedeme
pulmonaire, thabdomyolyse...). On note que si 30 % des consommateurs de feuilles crues
ont présenté des symptomes modérés ou séveres, ils étaient 64 % dans ce cas lorsqu’ils
avaient mangé des feuilles cuites (7). La dose potentiellement létale pour une personne de 60
kg a été estimée par auteur a 60 g de salade [24].
Quelques cas ont fait I'objet d’une présentation détaillée. C’est, entre autres, celui d’une
femme de 70 ans qui, aprés consommation d’une soupe « d’ail sauvage », a présenté tous les
symptomes habituels d’une défaillance multiviscérale et, a ] + 5 — c’était le premier cas de
ce type décrit —, un ileus paralytique avec pneumatose intestinale nécessitant une iléostomie
pour prévenir une perforation imminente [25]. C’est aussi celui, fatal en 64 heures, d’un
Berlinois de 70 ans qui a fait un cedéme pulmonaire cardiogénique [26]. C’est enfin celui
d’une femme de Giessen décédée en 24 heures apres avoir cuit a 'eau 100 g de feuilles et les
avoir mangées avec du miel : colchicinémie a I'admission (LC-DAD) : 50 ng/mL ; foie
(autopsie) : 0,53 mg/kg ; bile : > 0,6 mg/kg, etc. [27] ;

e En Autriche, 3 personnes ont souffert de diarrhées apres avoir consommé la méme
préparation a base « d’ail des ours ». Elles se sont rapidement rétablies sans autre traitement
qu’une décontamination par du charbon actif. Les feuilles (de colchique) contenaient 0,48
mg/g de colchicine, laquelle a été estimée a 5,4 ng/mL a t + 20 h dans le sérum du patient
le plus atteint (2,8 ng/mlL a t + 60 h (LC-MS/MS) [Poechacker ez al., 2017] ;

¢ Au Danemark, une femme en a consommé dix feuilles « cueillies dans son jardin » ; les
soupcons des praticiens (muguet ? colchique ? Awanita sp. ?) ont été levés par I'identification
de la colchicine dans les restes du repas et le contenu gastrique [28]. Elle a récupéré en 16
jours (apres un iléus paralytique), une chance que n’a pas eue un homme de 69 ans qui, en
Estonie, est décédé 9 jours apres avoir consommé un pesto a « I'ail des ours » (défaillance
multiviscérale) [29] ;
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e [EnItalie, le Centre antipoison de Milan a, entre 1995 et 2007, enregistré 11 cas d’intoxication
par les feuilles du colchique, dont deux mortels. La encore, c’est la confusion avec I'ail des

ours qui a été a Porigine des accidents [30] ;

e En Slovénie 13 cas d’intoxication par du colchique confondu avec ’ail des ours ont été pris
en charge a Ljubljana entre 2000 et 2014 (confirmés par GC/MS) ; 3 victimes ont ét¢ admises
en réanimation pour insuffisance respiratoire et choc cardiogénique, 2 sont décédées [31].
C’est le méme type de confusion qui a conduit deux hommes de 74 et 75 ans a ’hopital de
Zenica (Bosnie-Herzégovine). L'un est décédé apres 7 jours (bicytopénie intense,
défaillance multiviscérale), l'autre — diabétique sous insuline — s’est rétabli apres 3
semaines ; son épouse est décédée rapidement. Diarrhées, leucopénie, thrombocytopénie,
troubles de la coagulation, élévation des D-dimeres et des enzymes hépatiques ont (entre
autres) marqué l'intoxication [32] ;

e En Suisse, sur les 255 empoisonnements bien documentés qui se sont soldés par des
symptomes modérés a séveres ou par un déces et enregistrées par Tox Info Suisse entre 1995
et 2009, 4 ont entrainé la mort des victimes : trois d’entre elles — un enfant de trois ans et
deux adultes qui avait cru consommer de Iail des ours —, étaient le fait du colchique [33]
(231 cas d’exposition ont été signalés durant la période, dont 8 tentatives de suicide).

En 2016, une équipe du centre hospitalier de Lausanne a publié le cas d’une femme
intoxiquée pour avoir bu environ 200 mL d’un « jus d’ail » préparé par son mari a partir
d’environ 40 feuilles ¢ récoltées prés de chez eux. Les premiers symptomes (diarrhée,
leucocytose, ...), évocateurs d’une gastroentérite bactérienne — traités par de la
clarithromycine h et de la ceftriaxone —, ont rapidement (J +2/4) laissé place a des douleurs
musculaires, une paraparésie proximale, une pancytopénie, une rhabdomyolyse et une
élévation marquée des transaminases. A ] + 5 un frottis sanguin excluait une
hémophagocytose et la piste d’une confusion de I’ail des ours avec le colchique était envisagée
puis confirmée. L’état de la victime s’est aggravé (J + 7/8) : agranulocytose, fievre, délire,
coma progressif, alopécie ; transfusions de plaquettes et de G-CSF (facteur de croissance
hématopoiétique granulocytaire humain), antibiothérapie et intubation ont été mises en
ceuvre. On n’a pas noté de manifestations de cardiotoxicité. La pancytopénie s’est améliorée
a ] + 9 et la sortie est intervenue a | + 19 avec une paraparésie proximale résiduelle ; la
récupération totale a pris 8 semaines. Colchicinémie a J + 1 : 12,15 ng/mL (LC-MS) [34, 35].

¢ La quantité ingérée de colchicine a été estimée, pour 40 feuilles de masse égale a 25 g contenant de 0,15 2 0,4 % de
Ialcaloide, a 0,6 -1,5 mg/kg. Le mari, n’aimant pas le goit du breuvage, n’en a ingéré qu’une faible quantité et a eu,
en plus modérés, les mémes symptomes (diarrhée, vomissements).

n Les auteurs estiment que la clarithromycine a pu aggraver lintoxication du fait de ses propriétés inhibitrices du
CYP3A4 et du transporteur P-glycoprotéine P (P-gp) : on sait en effet que la colchicine est principalement éliminée
par désacétylation et déméthylation par le CYP3A4. La concentration intracellulaire de I’alcaloide dépend de lactivité
de la P-gp qui permet son expulsion. Les effets de I'intoxication sont prolongés du fait d’'un cycle entéro-hépatique
significatif, ce qui justifie 'administration, méme tardive, de charbon activé (J + 5 dans le cas cité).
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1.c Confusion avec d’autres plantes

e Confusion des feuilles avec celles de poireaux sauvages (Allium spp., Amaryllidaceae)
ILa confusion du colchique avec des « poireaux », moins fréquente qu’avec ’ail des ours, n’est pas

exceptionnelle, mais I'identité botanique exacte de ces poireaux n’est pas toujours précisée. Pour
les auteurs strasbourgeois, il s’agirait de Alium polyanthum Schult. & Schult. f. (Amaryllidaceae).

En 2015, dans le Nord-Est de la France, une femme de 68 ans a cuisiné et mangé des feuilles
d’un « poireau sauvage ». Hospitalisée a Strasbourg a ] + 3 en hypothermie, hypotension et état
de choc cardiogénique réfractaire, ses données de laboratoire témoignaient d’une défaillance
multiviscérale, d’une acidose métabolique sévere et de troubles marqués de la coagulation (entre
autres augmentation des D-Dimeéres [x 5]). I a été noté une hyperleucocytose et une
thrombopénie évoluant rapidement vers une pancytopénie, des saignements diffus, une
hématurie et une hémoptysie (J +4). La mise en place jusqu’a |+ 10 d’une oxygénation par
membrane extracorporelle (ECLS) a accompagné : des transfusions multiples (concentrés
d’érythrocytes et de plaquettes), une administration de G-CSF, des hémodialyses (jusqu’a ] +23),
une stimulation par pacemaker suite a une arythmie avec arrét cardiaque a |+ 12 et d’autres
interventions. La colchicine plasmatique, dosée a 10 ng/mL a J+4, était de 0,6 ng/mL a J+23.
La ventilation mécanique a été interrompue a | +20 et la patiente a quitté les urgences a | +24
[36].

C’est aussi a Strasbourg qu’a été pris en charge un homme de 35 ans qui avait consommé une
soupe composée d’orties, de plantain et du blanc de 9 « poireaux sauvages » : il a présenté une
symptomatologie classique ainsi qu’une polyneuropathie, un syndrome occlusif et une
hypertriglycéridémie. Son hospitalisation a duré 3 mois et a été suivie de 2 mois de réadaptation ;
colchicinémie a ’admission : 15,9 ng/mL (UPLC/MS-MS [37].

Dans un cas collectif enregistré dans les Alpes-de-Haute-Provence (CAP de Marseille) les
« poireaux sauvages » ont été utilisés pour confectionner une omelette. Outre une diarrhée
profuse, la symptomatologie du couple intoxiqué a essentiellement été marquée par une
thrombopénie (26 000 et 34 000/mms3) et une leucopénie (2 200 et 2 900/mm3) maximales 2 |
+5, ainsi que par une cytolyse hépatique. Les patients sont sortis a ] + 11 (alopécie partielle a |
+ 21) [38].

e Confusion des bulbes avec des oignons (Aium cepa L., Amaryllidaceae)
Cette confusion du bulbe de colchique avec un oignon a tué un homme de 48 ans hospitalisé a

Moscou aprés avoir consommé cet oignon cuit. Classiquement, apres (entre autres) une
leucocytose, une augmentation des transaminases et des troubles de la coagulation, puis une
stabilisation transitoire de son état (J+2/3), ce dernier s’est aggravé : pancytopénie (plaquettes et
leucocytes a 2 x 109/L et 0,2 x 109/L, saignements diffus, hémoptysie, hématurie, difficultés
respiratoires, choc cardiogénique, ... Intubé, perfusé (plaquettes) et traité (acide tranexamique,
dobutamine), ’homme est décédé a la fin du 4 jour [39].

e Confusion des fleurs avec celles d’un Crocus sp. (safran ou autre)

La confusion des fleurs de colchique avec celle du safran (Crocus sativus 1., Iridaceae) est possible,
bien que cette derniere ne possede qu’un seul style (a trois stigmates) et trois étamines au lieu de
six. Des cas ont été signalés en Suisse en 2011 : une mere de famille avait aromatisé du riz a
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raison de 3 pincées d’étamines pour 10 cuillerées a soupe de riz (dont elle en avait mangé 6). La
consommation de ce plat n’a pas eu de conséquences majeures, mais la colchicinémie de la mére
(0,36 ng/mL 15 heures aprés I'ingestion [LC/MS]) atteste du risque que représentent ces fleurs,
méme prises en faible quantité [40].

Lorsque la quantité de fleurs est importante, I'intoxication peut étre fatale : cela a été le cas, apres
un court épisode diarrhéique, chez un Italien de 70 ans — un transplanté cardiaque traité par de
la ciclospotine (inhibitrice du CYP3.A44) et de I’évérolimus. L’autopsie (colchicinémie a 33 ng/mL
[sang périphérique]) et une enquéte a son domicile ont conduit a attribuer la responsabilité
probable du déces a un risotto aromatisé aux fleurs de « Crocus ». En dépit de soins intensifs, sa
femme — elle avait présenté les mémes symptomes initiaux — est décédée 16 jours plus tard
d’un choc septique et d’une défaillance multiviscérale [41].

Dans le cas d'un homme d’origine russe hospitalisé en Allemagne, le déces (choc cardiogénique)
est intervenu 13 heures apres son admission, somnolent et déshydraté, au service des urgences.
Sa femme lui avait administré, dans un but thérapeutique, un extrait alcoolique préparé avec ce
qu’elle pensait étre un Croeus (sp.) [42].

e Confusion avec un légume (identité non précisée)

Le Centre national d’information toxicologique de Pavie (Italie) a recensé en 20 ans 22 patients
ayant eu une intoxication modérée ou sévere a la suite de la confusion du colchique avec un
« légume comestible » : 11 avaient consommé des feuilles, 8 des fleurs, 2 des bulbes (dans 1 cas,
organe non précisé) [43].

e Autres confusions possibles

Au Japon, bien que non fréquentes, des intoxications par confusion entre le colchique et A/zum
victorialis 1. — on le connait dans les Alpes sous le nom d’ail victorial, d’ail de la Sainte-Victoire
ou d’ail de cerf — ont été recensées. C’est du moins ce que rapportent des chercheurs de I'Institut

de santé publique de Tokyo [44].

Egalement au Japon, c’est la confusion entre du gingembre japonais [?] i et le colchique qui a été
a lorigine de 'empoisonnement d’une femme de 63 ans qui, outre les conséquences habituelles
de la myélosupression, a présenté iléus paralytique, cedeme gastro-intestinal et choc septique a |
+ 6 ; la laparotomie a révélé une ischémie mésentérique non-obstructive. Les auteurs estiment
(comment ?) la quantité de colchicine ingérée a 0,38 mg [?] j ; ils précisent que la colchicinémie
était maximale a | + 2: 2,3 ng/mL [45].

i Les auteurs ne fournissent aucune précision quant a I'identité botanique de cette plante. Il s’agit peut-étre de Zingiber
migga (Thunb.) Roscoe (Zingiberaceae).

i « 1t was estimated that she ingested about 11 mg of the autumn crocus, which contained ~0.38 mg of colehicine ». L’ingestion de 11
mg de (bulbe ?) est pour le moins improbable (en quantité autant qu’en précision de la donnée ...). Pour mémoire
la dose thérapeutique de colchicine dans le traitement de la crise de goutte est de 1 mg a 2 mg le 1er jour (rappel des
régles de bon usage de PANSM, juillet 2016). Les auteurs ont-ils voulu patler en mg/kg de poids corporel ? On
considére par ailleurs que les concentrations plasmatiques #hérapentiques varieraient de 0,5 2 3 ng/ml., au moins 8

heures apres la dernicre prise [CCTV, 2014].
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Enfin, on signalera une autre erreur d’identification k qui a conduit dans un hopital de Sendai
(Japon) un homme de 80 ans : le traitement a permis un début de normalisation de sa formule
sanguine, mais une infection par un Candida a nécessité la prolongation de son hospitalisation
pendant 34 jours [46].

1.d Utilisation a des fins thérapeutiques
Un seul cas de cette nature semble avoir été publié : celui d’'une femme marocaine de 50 ans qui

a ramassé et ingéré environ 50 g de fleurs de colchique (ze., selon les auteurs, ¢z 0,65 mg/kg de
colchicine) pour traiter « avec un remede naturel » sa constipation. En dépit d’un traitement des
conséquences de la myélosuppression (transfusion de plaquettes, filgrastim [G-CSF]), elle est
sortie de I’hopital au 9e jour [47].

Bien que le but ne soit pas strictement thérapeutique, on citera ici I'utilisation du colchique
comme « appétissant » au Maroc 1 usage qui a conduit une jeune femme anorexique, déshydratée
et en état d’insuffisance rénale, au CHU de Casablanca [48].

1.e Cause de l'intoxication non clairement précisée
La raison de I'ingestion n’est pas toujours précisée par les auteurs de I'observation :

- il en est ainsi dans le cas d’un homme de 69 ans décédé au début de la décennie a Wakayama
(Japon) d’une défaillance multiviscérale apres 5 jours marqués initialement par des diarrhées
et des vomissements et, a | + 3, par une coagulation intravasculaire disséminée (élévation des
D-dimeéres plasmatiques). On sait seulement qu’il avait mangé du colchique « by mistake ». La
colchicine sanguine était de 6 ng/ml (LC-UV, sans doute a ’autopsie ; non précisé) [49] ;

- il en est de méme pour une agricultrice hospitalisée en 2015 dans le sud-ouest de I'Inde apres
avoir consommé trois plants de colchique, ce qui a entrainé coagulopathie, défaillance rénale,
acidose métabolique, atteinte hépatique et dysfonctionnement cardiaque aboutissant a la
mort en dépit des techniques de réanimation mises en ceuvre [50] ;

- la méme imprécision concerne le cas d’'un homme de 91 ans, décédé en Autriche dans les
années 2010 a la suite d’une « ingestion accidentelle » de feuilles [51].

2. Colchicum persicum Baker
Une équipe iranienne a décrit le cas d’un homme intoxiqué pour avoir consommé un ail sauvage.

Apres avoir été traité pour une gastroentérite infectieuse, son état s’est dégradé (détresse
respiratoire) et le déces est intervenu rapidement. La consommation d’ail sauvage ayant été
rapportée, I'analyse de ce dernier a montré qu’il contenait de la colchicine et qu’il s’agissait en fait
d’un colchique identifié comme étant C. persicum. C’est donc la cause probable de la mort. La
colchicine n’a pas été recherchée dans les fluides corporels [52].

k La traduction automatique du texte en japonais ne permet pas de connaitre I'identité exacte de la plante que la
victime a cru utiliser : peut-étre un « ail » (ou un Crocus ?).

1 Connu dans ce pays sous le nom de bakbuka, le colchique y est préconisé pour ses graines qui, associées au fenouil,
a Panis vert, au lin et a la gomme adragante sont utilisées pour donner de 'embonpoint. Cf. : El Azzouzi F, Zidane

L. La flore médicinale traditionnelle de la région de Beni-Mellal (Maroc). ] Appl Biosci. 2015;91:8493-8502.

Page 8 sur 14 J. Bruneton, version 01 - 22/09/19


https://www.google.com/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=7&cad=rja&uact=8&ved=2ahUKEwjChs_r2uHiAhXNxoUKHemvBXsQFjAGegQIAxAC&url=https%3A%2F%2Fwww.has-sante.fr%2Fportail%2Fjcms%2Fc_682996%2Ffr%2Fneupogen-srh&usg=AOvVaw1VpepNrqGrEXv6SAryBNBa
https://www.google.com/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=1&cad=rja&uact=8&ved=2ahUKEwiB59LFocPiAhXo0eAKHd1LCKYQFjAAegQIBBAB&url=https%3A%2F%2Fwww.ajol.info%2Findex.php%2Fjab%2Farticle%2Fview%2F122170&usg=AOvVaw3dCKiQT32RLjwNbC3odINB

Plantes toxiques 2008-2019

Actualisation bibliographique commentée

3. Intoxication chez I’Animal
Les intoxications animales publiées semblent rares : au cours de la période considérée, il a été

rapporté I'intoxication de deux vaches dans la Loire m [53], la mort d’une génisse en Suisse et des
coliques, parfois mortelles, chez des chevaux en Allemagne et en Hongrie. Dans le cas observé
en Suisse, la génisse avait eu acces a des prairies humides ou elle avait consommé des feuilles de
colchique. Deux jours plus tard diarrhée sanglante, incoordination, hypothermie, tachyarythmie,
hématurie, protéinurie sont apparues. Une amélioration transitoire (charbon activé, fluides) a
précédé la mort de I'animal a4 ] + 5 (confirmation de la cause par dosage [LC-MS/MS] de la
colchicine dans le sang et I'urine) [54]. Dans le cas des chevaux, c’est la contamination du foin
par le colchique qui est a l'origine des intoxications observées (diarrhées, parfois problemes
respiratoires) [55]. Les six chevaux intoxiqués en Hongtie se sont rétablis apres un traitement
symptomatique [56].

4. Lys de Malabar, Gloriosa superba L.

Le lys de Malabar est une plante grimpante vivace d’origine sud-africaine, fréquente en Asie
tropicale. Menacée par une cueillette intensive, elle est cultivée dans le sud de I'Inde : le Tamil

Nadu produit annuellement 600 tonnes de graines destinées a ’extraction de la colchicine.

Recherchée pour le caractere ornemental de ses grandes fleurs a tépales jaunes et rouges, ses
différentes parties sont parées de nombreuses vertus médicinales qui conduisent a leur emploi
par les médecines traditionnelles, tant en Inde que dans plusieurs pays de I’ Afrique tropicale [57,

58].

4.a Tentatives de suicide

En Inde et au Sri Lanka, les tubercules, particuliecrement riches en colchicine — ils en

contiendraient de 0,14 a 0,56 % selon origine [59, 60] —, sont fréquemment utilisés comme

moyen de suicide : c’est la principale cause des intoxications par cette plante (connues et
publiées).

e Une étude épidémiologique réalisée au Sri Lanka a été publiée en 2019 : elle éclaire, par le
nombre de sujets inclus (297 tentatives de suicide entre 2002 et 2014) quelques aspects de
I’empoisonnement. Dix pour cent (29) des patients sont décédés, en moyenne en 44 heures,
le plus souvent d’un arrét cardiaque. La colchicine a été dosée (LC) chez 46 patients. Chez
les 7 patients décédés pour lesquels la colchicinémie a été déterminée, elle était de 7,8 ng/mL
(5,8-18,7) lors de leur admission a ’hopital ; chez ceux qui ont survécu, elle était, en moyenne,
de 1,2 ng/mL [61]. Une autre série (avec analyse de la fréquence des symptomes), plus
limitée, avait été publiée deux ans plus tot : 33 cas dont 29 suicides ; mortalité de 15 % [62].

e Outre ces éléments d’ordre statistique, différents cas de tentatives de suicide a I'aide du lys
de Malabar ont fait objet de publications détaillées.

En 2014, une Sri Lankaise du sud de Colombo qui avait ingéré des tubercules en vue de
mettre fin a ses jours a présenté apres 5 jours des convulsions tonico-cloniques puis, 48

heures plus tard, un tableau évocateur d’une encéphalopathie (mais sans aucun

m A la fin des années 2000 le colchique représentait 1,9 % des appels regus par le CNITV de Lyon.
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dysfonctionnement métabolique...). Le dosage de la colchicine n’a pas pu étre pratiqué (prise

simultanée d’un autre toxique ?) [63].

En 2015, une équipe de Tirupati (Andrha Pradesh, Inde) a rapporté le cas d’un homme ayant
ingéré 250 g de tubercules avec de 'eau. Apres avoir souffert de diarrhées, de rectorragies et
d’hématurie, il s’est présenté a ’hopital a | +06, thrombocytopénique et en état d’insuffisance
rénale aigué. Un début précoce de 'alopécie a été souligné [64].

La méme année, un cas qui aurait pu étre confondu avec une infection aigué (leptospirose
aigué, dengue hémorragique, ...) a été décrit et discuté en détail au Sri Lanka (C’est la
survenue de l'alopécie qui, tardivement, a orienté le diagnostic) [65]. Un autre cas a été
sommairement décrit en 2017 a Kozhikode (Calicut, Inde) [66].

En 2019, une jeune femme de 18 ans est décédée a Vellore (Tamil Nadu, Inde) de collapsus
cardiovasculaire apres 8 jours de soins intensifs (respiration artificielle, hémodialyse,
transfusions, G-CSF, plasmaphérese, perfusion lipidique) [67].

e Le recours au lys de Malabar pour mettre fin a ses jours semble exceptionnel en dehors du
sous-continent indien. Tres récemment, un cas a été publié au Japon. La victime, une femme
schizophrene, a été trouvée inconsciente et est morte apres 26 heures avec, sous son lit, des
tranches rondes de végétal imbibées de miel et des paquets vides de racines de Gloriosa
vendues a des fins ornementales. Les auteurs ont pu, dans les restes de plante trouvés dans
I’estomac, identifier directement 'origine botanique de la colchicine en mettant en ceuvre des
méthodes de la biologie moléculaire (an particulier la PCR quantitative) : ils ont montré que
P'on peut ainsi différencier Gloriosa et Colchicum en ciblant un gene présent chez le premier et
perdu chez le second [68].

4.b Ingestions accidentelles

Les ingestions involontaires semblent rares et trouvent leur origine dans une confusion entre le

tubercule du Gloriosa et celui d’une plante comestible.

Au Japon, la confusion entre un tubercule d’igname sauvage et celui du Gloriosa a entrainé, chez
un homme de 58 ans une défaillance multiviscérale fatale en 48 heures : il en avait mangé 25 g
[69]. Dans le cas d’'une victime indienne d’une méprise du méme type (avec un légume local),
c’est un « effluvium anagene », z¢. une chute brutale de leurs cheveux, 15 jours aprés I'ingestion,
qui I’a conduit a consulter. Une semaine avant il avait souffert d’une gastroentérite. Sa tante, qui
avait consommé le méme plat, avait été¢ hospitalisée dans les heures suivant le repas pour
diarrhées et les analyses avaient révélé bicytopénie et élévation des transaminases ; elle a, par la

suite, également partiellement perdu ses cheveux [70].

4.c Utilisation pour des vertus « médicinales »

En 2010, une femme est décédée (choc, défaillance multiviscérale) 40 heures apres son
hospitalisation 2 Mangalore (Inde) : sur les conseils d’un tradipraticien, elle avait consommé 300
g (1) de tubercules pour une douleur articulaire du genou [71]. La méme année, c’est un jeune
homme de 20 ans qui apres 3 jours de diarrhée sanglante, de vomissements et de douleurs
abdominales a été hospitalisé a Salem (Tamil Nadu) : un tradipraticien lui avait conseillé un
« tubercule » pour éliminer les vers... On note que I'alopécie a été tres précoce (J + 6) et qu’il
s’est rétabli en 12 jours [72]. Un an plus tard, dans I’état du Karnataka, un homme est mort en 3
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jours apres la consommation de tubercules prescrits par un praticien non qualifié [73]. En 2014,
une autre femme est décédée a Puducherry (Pondichéry) en une trentaine d’heures — défaillance
multiviscérale et détresse respiratoire aigué — pour avoir ingéré de 3 a 5 tubercules d’'un « plante

inconnue » en raison d’une douleur intolérable a 'estomac [74].

Au Centre antipoison de Bangkok (Thailande), quatre cas d’utilisation de remedes prétendument
traditionnels ont été comptabilisés en une dizaine d’année (sans autre précision) [75].

4.e Graines : tentative d’homicide.

Quelques heures avant son admission a ’hépital de Chilaw (Sri Lanka), un homme de 27 ans
avait consommé, pour un rhume, une décoction de coriandre préparée par sa belle-sceur. La
famille, examinant le reste de la théiere, identifia des graines de Gloriosa ce qui permit d’éviter un
diagnostic erroné face aux symptomes constatés : diarrhées, vomissements, douleur pulmonaire,
tachypnée, hypoxie puis, a | + 3, thrombocytopénie. La victime s’est rétablie en 15 jours et la
tentative d’homicide établie [70].
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