Plantes toxiques 2008-2023

Actualisation bibliographique commentée

Rappel. Sont traités par ailleurs :
A. Laurier-rose
B. Laurier-jaune
C. Cerbera spp., Adeniun obesum, Asclepiadoidea.

Apocynaceae a hétérosides cardiotoxiques

Généralités

Nota : dans le contexte des « plantes toxiques » on utilise ici — arbitrairement — le terme d’hétéroside cardiotoxique,
comme Synonyme d’bhéteroside cardiotonique.

Peu de publications de portée générale® ont paru depuis le travail de synthése de Barrueto ez al.
(20006) qui, pour comparer la toxicité des cardénolides (présents dans des Apocynaceae et autres
plantes) et celle des bufadiénolides (caractéristiques, entre autres, des crapauds [Bufo spp.]),
recensait 924 cas décrits dans 95 publications. Ce travail révélait une létalité des bufadiénolides
cing fois supérieureb a celle des cardénolides (29 % des cas versus 6 %) [1].

En 2010, Bandara e al. ont publié une revue documentée (67 réf.) limitée aux seuls « lauriers »
rose (Nerium oleander 1..) et jaune (Cascabela thevetia [L.] Lippold). Cette synthese couvre les aspects
toxicologiques (doses toxiques, physiopathologie), cliniques, diagnostiques, ainsi que la prise en
charge des intoxiqués. Les auteurs recensent une quinzaine de rapports de cas et une douzaine
de séries de cas (laurier-jaune) [2].

2 Du moins qui sont centrées sur la toxicité ou, a tout le moins, qui évoquent cet aspect de fagon significative. Pour
une approche essentiellement phytochimique on peut voir la revue de Wen ez a/. : publiée en 2016, elle recense 109
cardénolides isolés des Apogynaceae (source, structure, données spectrales, ...) et évoque leur potentiel anticancéreux.
Notons toutefois que ce travail ne prend pas en compte les ex-Asclpiadaceae qui sont maintenant considérées comme
une sous-famille (Asclepiadoideae) des Apocynaceae : Wen S, Chen Y, Lu Y, Wang Y, Ding L, Jiang M. Cardenolides
from the Apocynaceae family and their anticancer activity. Fitoterapia. 2016;112:74-84. PubMed.

La revue de El-Seedi ez a/l. (2018), également phytochimique, prend en compte ’ensemble des cardénolides et aborde
leurs propriétés biologiques (221 1éf.) : El-Seedi HR, Khalifa SAM, Taher EA, Farag MA, Saced A, Gamal M, Hegazy
MF, Youssef D, Musharraf SG, Alajlani MM, Xiao J, Efferth T. Cardenolides: insights from chemical structure and
pharmacological utility. Pharmacol Res. 2018;141:123-175. PubMed.

La revue d’Agrawal ¢f a/. (2011) apporte quant a elle un éclairage bien documenté sur la production et le réle de ces
molécules dans les interactions plante-herbivores (en particulier avec les Asclpias spp.) : Agrawal AA, Petschenka G,
Bingham RA, Weber MG, Rasmann S. Toxic cardenolides : chemical ecology and coevolution of specialized plant-
herbivore interactions. New Phytol. 2012;194(1):28-45.

b Données a fortement relativiser car, comme le soulignent les auteurs eux-mémes, ’étude est limitée par de
nombreux biais : recherche bibliographique non extensive, absence fréquente d’identification/dosage du principe
toxique, méconnaissance des facteurs associés, biais de publication, etc.
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A c6té des reviews — non retenues ici — spécifiquement dédiées a I'intoxication médicamenteuse
aux digitaliques et a son traitement¢, quelques textes traitant globalement de la toxicité des
hétérosides cardiotoxiques ont été publiés. C’est le cas d’une revue orientée sur la prise en charge de
I'intoxication et parue en 2016 [3], c’est aussi celui, plus récent, de la revue de Botelho e 4/
principalement centrée sur la traduction clinique et les méthodes de diagnostic de 'intoxication,
sur la structure et la toxicocinétique des hétérosides cardiotoxiques, ainsi que sur leurs
potentialités antinéoplasiques [4].

On rappelle que les Apocynaceae comportent, répartis dans les cing sous-familles qui la composent,
une vingtaine de genres élaborant des hétérosides stéroidiques actifs au niveau du myocarde. La
grande toxicité de ceux-ci justifie Pemploi qui fut autrefois en Afrique celui d’especes appartenant
aux genres Acokanthera, Strophanthus, Adenium ou Periploca : 1a préparation de poisons de fleches.
Actuellement, les “lauriers” (rose, jaune) et des Cerbera sont les especes le plus fréquemment
impliquées dans des intoxications souvent graves, voire mortelles.

A. Laurier-rose, Nerium oleander L.

On rappelle que I'intoxication par le laurier-rose est marquée par des troubles gastro-intestinaux
(vomissements, diarrhée), neurologiques (étourdissements, confusion, troubles visuels [halos
colorés|, ...), une hyperkaliémie et des troubles du rythme cardiaque : bradycardie sinusale, blocs
atrioventriculaires de degré variable, fibrillation auticulaire et/ou ventriculaire, flutter, ... La
toxicité de toutes les parties de la plante est essentiellement liée a 'oléandrine, un hétéroside de
la 16-acétyl-gitoxigénined. Cet hétéroside, dont la teneur varie en fonction de la saison [5], a fait
Pobjet, en 2022, dune revue documentée qui détaille ses sources, structure, méthodes
analytiques, pharmacocinétique (absorption, distribution, métabolisme, excrétion) et toxicologie
(cas, symptomes) [0].

Depuis plusieurs années la prise en charge des cas présentant un facteur de mauvais pronostic
fait régulicrement appel aux fragments Fab d’anticorps anti-digitaliques. Le dosage de
I'oléandrine par LC-MS/MS, rarement mis en ceuvre, est la méthode de référence pour
Iidentification et la quantification ; il pourrait, a priori, permettre d’établir un lien
concentration/gravité de l'intoxication ce qui ne peut étre fait avec 'immunoessai (possibilité
d’interférences, variabilité liée a la méthodologie, ...) [7,8]. Récemment, des chercheurs chinois
ont proposé l'utilisation de la PCR quantitative pour identifier cet hétéroside dans des systemes
complexes [9].

< Voir, par exemple : Kanji S, MacLean RD. Cardiac glycoside toxicity: more than 200 years and counting. Crit Care
Clin. 2012;28(4):527-535. PubMed. On verra surtout un récent consensus sur le diagnostic et la prise en charge des
intoxications par la digoxine : Andrews P, Anseeuw K, Kotecha D, Lapostolle F, Thanacoody R. Diagnosis and
practical management of digoxin toxicity: a narrative review and consensus. Eur ] Emerg Med. 2023;30(6):395-401.

d Sur la composition en cardénolides, voir en particulier : Cao YL, Zhang MH, Lu YF, Li CY, Tang ]S, Jiang MM.
Cardenolides from the leaves of Nerium oleander. Fitoterapia. 2018;127:293-300. PubMed.
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1. Principaux cas d’intoxication chez I’'THomme décrits au cours de la derniére décennie

En France, dans les régions ou I'arbuste est fréquent, I’exposition au laurier-rose — accidentelle
et sans conséquence majeure — concerne principalement les enfants de moins de 10 ans : 836
dossiers de ce type (sur 1185) ont été comptabilisés par le centre antipoison de Marseille entre
2002 et 2013 [Glaizal e al., 2014]. Les ingestions volontaires étaient des tentatives de suicide (vide
infra). En 2018, une étude multicentrique portant sur 4009 cas survenus entre 1999 et 2016 a
confirmé que les expositions — elles ont tres majoritairement eu lieu dans le sud du pays —
avaient surtout concerné les enfants (2320 agés de 5 ans ou moins, 426 agés de 6 a 15 ans, et ce
pour 3700 cas ou I’age des victimes avait ¢té noté) et qu’elles avaient été majoritairement liées a
un défaut de perception du risque (1 913 cas) ou a un accident (1 180 cas). Si la gravité de
I'intoxication est généralement nulle (3 149 cas), faible (410 cas) ou moyenne (102 cas), elle peut
étre forte (39 cas). Dans 279 cas, il y avait eu intention suicidaire : 4 déces ont été observés [10].

Aux Etats-Unis d’Amérique, 14 620 appels a propos dlingestion de plantes a hétérosides
cardiotoxiques ont été enregistrés entre 2000 et 2010 (NPDS) : 61 % concernaient le laurier-rosec
(muguet, 13%, digitales, 9 %). Les conséquences ont généralement été minimes : toutes plantes
confondues, il y a eu 459 hospitalisations, 59 recours aux fragments Fab d’anticorps anti-
digitaliques et un seul décesf [11].

En Suisse, environ 35 demandes téléphoniques par an sont enregistrées par Tox Info Suisse.
Sur 43 retours médicaux recueillis pour la période 1997-2018 56 % n’ont donné lieu a aucun
symptome et 30 % ont eu de légers symptomes gastro-intestinaux (en majorité des enfants). Chez
6 adultes (14 %), I'ingestion était volontaire (feuilles ; tentative de suicide) et des troubles du
rythme cardiaque, parfois graves, ont été notés [12].

1.1 Ingestion accidentelle de feuilles

La morphologie, la texture et 'amertume de la feuille expliquent sans aucun doute qu’elle soit
tres rarement utilisée dans un but alimentaire 8 [13] ... sauf erreur, comme cela s’est produit en
2016 en Italie ou la victime avait mis des feuilles de laurier-rose dans sa soupe, comme substitut
au laurier-sauce (Laurus nobilis 1..) — elle en ignorait la toxicité. Les troubles du rythme cardiaque
apparus rapidement (blocs AV, dépression du segment ST) ont régressé aprés administration de
fragments Fab d’anticorps anti-digitaliques [14]. Un autre cas d’utilisation de laurier-rose (en
infusion, en lieu et place de laurier-sauce) a été publié, toujours en Italie, en 2023 : homme de
84 ans, bloc AV3, bradycardie marquée [15]. Tres exceptionnellement, 'intoxication est liée a la

chaine alimentaire : le consommateur s’empoisonne en mangeant un animal ayant consommé du

¢ Surtout dans le Sud-Ouest : 12,5 % des appels en 8 ans, toutes plantes confondues, pour le seul centre anti-poison
de Pheenix (Arizona), aprés les cactus... Un petit nombre de cas (3,7 %) se sont soldés par des symptomes modérés ;
une seule symptomatologie majeure a été notée (tentative de suicide). Cf : Enfield B, Brooks DE, Welch S, Roland
M, Klemens J, Greenlief K, Olson R, Gerkin RD. Human plant exposures reported to a regional (Southwestern)
Poison Control Center over 8 years. ] Med Toxicol. 2018;14(1):74-8. PubMed.

fLe résumé (présenté en congres) ne précise pas le nombre d’ingestions volontaires. Les chiffres varient selon les
sources : sur une base de 10 années (lesquelles ?) une analyse des données accumulées par les centres anti-poisons
états-uniens (AAPCC-NPDS) fait état de 4327 « expositions » au laurier-rose. Le taux de sujets symptomatiques en
cas d’'ingestion était de 8,2 % (surtout des troubles gastro-intestinaux) ; 52 patients ont eu des effets « modérés »,
75 % de ces 52 patients avaient eu une intention suicidaire (Krenzelok, EAPCCT, 2015, n°® 243).

¢ Des débris végétaux peu identifiables ont été trouvés dans I'estomac de deux adeptes du véganisme strict découverts
décédés dans la région de Pise (Italie). Un immunoessai a détecté la digoxine confirmant ainsi (du fait de la réaction
croisée de cette dernicre avec I'oléandrine) lingestion de laurier-rose. Malnutrition, état de faiblesse avancée et
hypothermie ont pu contribuer a Iissue fatale. I’hypothése d’un suicide ne peut pas étre formellement exclue.
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laurier-rose. En 2015, dans le sud des Pouilles (Italie), une vieille femme souffrant de fibrillation
atriale (= auriculaire) permanente a présenté des troubles caractéristiques d’une intoxication
digitalique six heures apres avoir consommé des escargots ramassés sous un laurier-rose [16].
Selon les auteurs, I’oléandrine aurait pu exercer un effet anti-arythmique s’estompant avec la
baisse progressive de sa concentration sérique. Ce cas et celui d’un couple également rapporté en
Italie pres de dix ans auparavant [17] semblent étre les seuls cas d’empoisonnement indirect par
le laurier-rose connus a ce jour (publiés). Dans le cas du couple, la présence de 'oléandrine et de
sa génine dans les tissus des gastéropodes a été formellement démontrée par LC/MS.

Un cas d’ingestion de feuilles par un sujet souffrant de troubles psychiatriques a été rapporté en
2013 en Arizona (USA). Polymédicamenté, le sujet a déclaré que des « voix » lui avaient enjoint
de manger une herbe qu’il considérait comme inoffensive [18].

La cause de I'ingestion de feuilles de laurier-rose n’est pas toujours précisée par les auteurs,
comme dans le cas, observé dans le sud-ouest de la France, de la prise d’une infusion de feuilles
(25 g/350 ml, 20 minutes) ayant induit, outre une profonde bradycardie (25 bpm), une
inhabituelle thrombocytopénie ; quinze heures apres Iingestion, la concentration sérique
d’oléandrine était de 19,6 ng/L [19] (méthode non précisée).

1.2 Tentatives de suicide

Comme avec de nombreuses autres plantes toxiques, il n’est pas rare que le laurier-rose soit a
Porigine de tentatives de suicide. Depuis 2007, de telles tentatives ont été publiées en Australie
[20], en Bulgarie (deux cas, infusion ou extrait de feuilles) [21], en Espagne (deux patients aux
antécédents suicidaires ayant bu une infusion ou un * batido’ [feuilles mixées|) [22] ou encore en
Inde : trois cas d’ingestion de graines en 2021 [23] et un cas d’ingestion de feuilles en 2023 [24].

Dans deux cas survenus en 2019 et 2020 en Italie les victimes ont été été découvertes décédées.
Dans le premier cas, survenu a Brescia, la cause de la mort a été déterminée par l'autopsie :
fragments de feuilles dans le tube digestif et dosage de l'oléandrine (LC-MS/MS-ESI) dans le
sang périphérique (36 ng/mL), I'urine et les différents organes. L’analyse a également révélé la
présence dans le sang d’'une quantité nettement suprathérapeutique d’alprazolam [25]. Dans le
second cas, le matériel ayant servi a préparer un extrait de feuilles a été trouvé : le dosage de
I'oléandrine ainsi que 'identification de I'oléandrigénine (LC-MS/MS) dans les prélevements
autopsiques et I’extrait artisanal ont confirmé la cause de la mort [20].

Une autre tentative a été bricvement rapportée en Italie en 2020 (feuilles en mélange avec
d’autres plantes et des médicaments) : il en a résulté de profondes altérations du rythme cardiaque
— bloc AV 3¢ degré, fibrillation ventriculaire et torsades de pointes — et une kaliémie a
6,5 mmol/L) [27]. La méme année, des auteuts texans ont communiqué au congrés du NACCT
une analyse sommaire (partie ingérée, circonstances, symptomes, etc.)! de 55 tentatives de suicide
répertoriées entre 2000 et 2018 (2 déces, 4 effets majeurs) [28]. Un cas récent (2023), également
publié en Italie, a concerné un homme de 73 ans qui avait ingéré (entre autres) une infusion de
feuilles. Des épisodes récurrents d’instabilité hémodynamique, de bradycardie et de
vomissements en dépit d’'une prise en charge adaptée ont conduit a découvrir, par gastroscopie,
la présence d’'un phytobezoard de feuilles de laurier-rose. Apres élimination de ce dernier,
Iévolution a été favorable [29]. Un autre cas de suicide a I’aide d’une décoction de feuilles a été

b Plusieurs cas de thrombocytopénie liés a une intoxication par Cerbera odollam Gaertn. ont été signalés en 2016 en
Inde par Menon ¢ al. (¢f. Cerbera en partie 3).

1 On ne comprend pas bien si les auteurs évoquent uniquement le seul oleander (pink) ou les deux (pink et yellow).
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publi¢ au Japon la méme année: la victime, un homme de 80 ans, a été trouvée inconsciente
(pouls : 30 bpm, PAS 60 mm Hg, Glasgow E2V2MS5, kaliémie 7,7 mMol/L). Réanimé apres un
collapsus avec fibrillation ventriculaire, ’homme est décédé 2 heures plus tard ; oléandrine
sanguine a 'admission 33,4 ng/mL (LC-MS/MS) [30].

En France, c’est bien entendu en région méditerranéenne ou 'espece pousse abondamment que
sont enregistrés le plus de cas. En 12 ans, 99 dossiers d’exposition lors de tentatives de suicide
ont ét¢ dénombrés par le Centre antipoison de Marseille, la fréquence de celles-ci étant
particulicrement augmentée depuis 2008, ce qui semble en partie lié a la disponibilité de
I'information sur Internet. Cinquante-sept troubles digestifs, 29 troubles cardio-vasculaires, 5
recours aux anticorps anti-digitaliques et un déces ont été répertoriés ; 25 patients étaient
asymptomatiques [31]. Sur une période plus longue — 19 ans (2002-2020) —, ce méme centre a
comptabilisé 172 tentatives de suicide par le laurier-rose : 134 cas symptomatiques, 33 cas
séveres, 19 cas traités par antidote, 4 déces. Ces tentatives représentaient 62,6 % des 275 cas
ayant impliqué une plante et la totalité des déces enregistrés [32].

En dehors des rivages méditerranéens, les tentatives semblent moins fréquentes : a Lyon, le
CATPV a recensé 24 intoxications volontaires entre 2000 et 2011. Les quantités ingérées
vatiaient, quand elles étaient connues (14 cas), entre 1/2 et 50 feuilles en nature (12 cas), tisane
(4 cas), décoction ou pilage (3 cas chacun), éventuellement associées a d’autres plantes (2 cas,
muguet, if et ricin) ou a des médicaments (6 cas). Trois cas ont présenté des troubles cardiaques
considérés comme bénins, dans trois autres cas ces troubles cardiaques étaient jugés graves
(bradycardie de 25 a 37 bpm). Un patient a été traité¢ par fragments Fab d’anticorps anti-
digitaliques [33].

Outre le cas précisément décrit ci-dessus dans la publication du CATPV, sept cas isolés ont été
publiés depuis 2010, dont cinq ont eu une issue favorable :

e e premier, survenu en Lorraine, concerne une femme ayant ingéré une « forte quantité »
de feuilles hachées. Elle vomit et perd connaissance en atrrivant aux urgences. Apres
massage cardiaque externe et adrénaline, elle subit plusieurs chocs délivrés par un
défibrillateur. Le déces intervient apres 45 minutes de réanimation (immunothérapie
indisponible) [34] ;

e e deuxieme a été décrit en 2012 a Monaco. Le patient, dépressif, avait utilisé — apres
consultation d’Internet — le filtrat d’une trentaine de feuilles coupées, pilées et macérées
plusieurs dizaines de jours dans du whisky [35] ;

e e troisieme, publié par des praticiens toulousains en 2012, concernait un prisonnier ayant
ingéré plusieurs jours de suite les feuilles d’un arbuste du jardin de la prison [36] ;

e le quatricme a été observé dans la région angevine en 2017 : la patiente, dépressive, avait
consommé une salade de feuilles puis, devant I'absence d’effet, une infusion d’une
quinzaine de feuilles (toujours apres une recherche sur Internet...). La concentration en
oléandrine, 8 heures apres I'ingestion de l'infusion, était de 9,8 ng/L (LC-MS/MS). Les
auteurs rappellent les principes de la prise en charge et les facteurs de risques de mortalité
(kaliémie, bradycardie, sexe, age) [37] ;

e e cinquiéme, présenté en 2018 au congrés de la Société francaise de toxicologie
analytique, est celui d’un homme ayant ingéré infusion de laurier-rose et pastisi. En dépit

i La méme communication détaille le cas d’un homme décédé rapidement apres avoir bu une infusion d’un mélange
mixé de lautier-rose et d’if.
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du traitement instauré (fragments Fab, assistance circulatoire par ECMO) I’évolution a
été rapidement fatale (arrét cardiaque sur fibrillation ventriculaire résistante, défaillance
mult-viscérale) [38] ;

les deux derniers, décrits a Valence et a Marseille en 2021, concernent respectivement un
jeune homme de 17 ans ayant volontairement ingéré deux feuilles et une femme de 86
ans retrouvée somnolente a la suite de I'ingestion de 2 bols d’une infusion de feuilles et
de comprimés d’Euphytose®. La bradycardie du premier (35 bpm ; sa kaliémie n’a pas
dépassé 5 mmol/L) a été corrigée par Iatropine ; les troubles de la conduction cardiaque
(bloc AV, cupule, ...) et ’hyperkaliémie (6,27 mmol/L) de la seconde ont régressé apres
administration de fragments Fab. Dans les deux cas, la digoxinémie a été évaluée par
immuno-analyse (0,44 ng/mL et 0,78 ng/mL). Pour les auteurs, la réaction croisée avec
loléandrine permettrait, dans l'urgence, d’avoir une idée de la concentration
approximative en oléandrine [39,40].

1.3 Utilisation pour de prétendues vertus thérapeutiques

L’intoxication peut aussi étre consécutive a lutilisation d’une préparation artisanale en

automédication. La plupart des cas publiés ces dernicres années l'ont été en Turquie. Les

intoxiqués ont eu recours au laurier-rose :

pour soigner une forme auto-immune chronique de thyroidite (maladie d’Hashimoto).
La patiente, apreés deux doses de décoction de feuilles prises a 12 heures d’intervalle, a
présenté des troubles digestifs et du rythme cardiaque, une hyperkaliémie puis une
bradycatrdie. La concentration sérique d’oléandrine était de 8,4 ng/mL (HPTLC et LC-
MS/MS) [41] ;

pour traiter des hémorroides. Le patient, agé de trente ans, avait — sur les conseils d’un
herboriste — utilisé un sirop « maison » obtenu par décoction de feuilles ; les principaux
symptomes ont été une bradycardie, un bloc atrioventriculaire complet et un flutter
auriculaire (= atrial) nécessitant une stimulation cardiaque externe [42] ;

pour soigner un diabéte. Deux cas ont été publiés. Dans le premier la victime, un homme
de 49 ans par ailleurs atteint d’une maladie coronarienne, est décédée a Abou Dabi en
quelques heures en dépit d’une prise en charge rapide ; la concentration sanguine en
oléandrine a été mesurée a ¢z 10 ng/mL (LC-MS/MS) [43]. Dans le second le patient, un
homme de 40 ans hospitalisé a Rihad (Arabie saoudite), a pu sortir a | +4 apres qu’aient
pu étre traités ses troubles du rythme, en particulier une tachycardie ventriculaire
bidirectionnelle (kaliémie, 6,5 mmol/L) [44] ;

comme régime amaigrissant. Huit heures apres avoir bu une tasse d’infusion de feuilles,
une jeune femme de 18 ans a été hospitalisée avec, entre autres, un bloc atrioventriculaire
du 2¢ degré de type Mobitz [45] ;

en vue de faciliter la venue d’un enfant. Un « extrait » aqueux préparé avec 10-20
feuilles (?) a entrainé, chez une jeune femme indienne, étourdissements, vomissements,
bradycardie résistante a 'atropine et troubles du rythme [40] ;

comme analgésique. Dans ce cas particulier, la symptomatologie habituelle de
I'intoxication est apparue suite a I'ingestion d’un verre d’une infusion préparée a partir
d’une poignée de fleurs # pour soulager des douleurs d’origine cancéreuse. Un traitement

k Un cas — sans conséquence majeure autre qu’un bloc atrioventriculaire du 2¢ degré Mobitz de type I — d’ingestion
de « pétales » a été décrit en 2009 en Corée (Song YW, Ahn JH, Lee CA, Kim GW, Choi SC, Jung YS. Digitalis-like
toxic symptoms occuring after accidental Nerium indicum poisoning. ] Korean Soc Clin Toxicol. 2009;7(1):19-22.
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conservateur a ¢été suffisant en dépit d’'une concentration sanguine en oléandrine élevée
(ce qui a conduit les auteurs a une discussion sur les limites de la méthode
immunologique) [47] ;

e comme abortif. Le cas a été traité a Chiraz (Iran). L.a quantité ingérée n’est pas connue
(décoction) [48].

e comme antiparasitaire. Dans ce cas, trait¢é a Cuba en 2021, le traitement
(décontamination, traitement symptomatique, atropine, etc.) a permis a un homme qui
avait bu 200 mL. d’'une potion de tiges et de feuilles et s’en était administré le méme
volume en lavement de sortir de ’hopital au bout de 8 jours [49].

Dans le cas publié¢ en 2020 en Italie, la victime avait bu une infusion de feuilles apres avoir
vu a la télévision la préparation d’un élixir avec des feuilles « similaires » : il en a résulté de la
confusion et un bloc atrioventriculaire traité par des fragments Fab d’anticorps anti-

digitaliques [50].

1.4 Toxicité par voie externe

L’usage du laurier-rose par voie externe semble rare. Quelques propriétés non établies lui sont
parfois attribuées par cette voie : la pharmacopée traditionnelle arabe, par exemple, préconise
I’emploi de la feuille en cas de contusion ou de bralure. Leur application cutanée est aussi parfois
recommandée en cas de gale ou d’hémorroides.

Le recours aux feuilles n’est pas sans danger : au Maroc, une femme qui avait immergé ses
genoux dans une solution contenant des feuilles pour soulager ses thumatismes a souffert d’'un
érythéme douloureux et de phlyctenes. Chez une autre femme — wune diabétique
insulinodépendante — un bain de pieds dans une infusion de feuilles a induit des bralures du 3¢
degré de la face dorsale des pieds et la nécrose de deux orteils [51]. La feuille machée (non avalée)
a aussi été rendue responsable de bralures oro-pharyngées [52].

Particulicrement exceptionnelle, la dermatite de contact au laurier-rose semble étre de nature
irritative. Dans deux cas publiés a Bordeaux (contact du visage d’une vingtaine de minutes avec
les feuilles), aucune toxicité systémique n’a été observée! ; le role de I’humidité et de
I'ensoleillement dans la survenue de I’érytheme n’a pu étre exclu [53]. Au Maroc, c’est apres
s’etre frotté les joues et le menton avec des racines pour traiter une acné qu’un jeune homme a
présenté un placard érythémateux avec prurit intense et suintement de vésicules bulleuses (sans
notion d’ingestion orale ni d’exposition solaire) [54]. Un autre cas de bralure faciale a été décrit
en Australie chez une fillette de 5 ans ayant utilisé des feuilles comme maquillage [55]. Dans le
Minnesota (USA), une inflaimmation oculaire évoluant vers une uvéite antérieure et un cedéme
sévere de la cornée a été associée au contact de I'ceil avec une feuille de laurier-rose [56].

1.5 Toxicité des tiges

La possibilité de s’intoxiquer — voire de mourir — avec des brochettes confectionnées sur des
tiges de laurier-rose est parfois mentionnée dans des medias généralistes [Le Figaro, 2018], des
publications médicales [ex. : Hugues ¢f a/., 2012] ou des sites officiels d’information [Systeme
canadien d’information]. Cette affirmation, qui trouve son origine dans des publications du XIXe
siccle, a été récemment mise en doute : des saucisses enfilées dans le sens de la longueur sur des

! Une telle toxicité systémique a cependant été décrite en Suisse il y a une quinzaine d’années (sur une peau /sé) :
Wojtyna W, Enseleit F. A rare cause of complete heart block after transdermal botanical treatment for psoriasis.
Pacing Clin Electrophysiol. 2004;27(12):1686-1688. PubMed.
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branches fraiches ou séches de laurier-rose et cuites au barbecue ne contenaient au maximum et
respectivement que 343 ng et 701 ng pat saucisse (dosage par LC/MS). Pour les auteurs de
Pexpérience, il faudrait consommer de 186 a 279 saucisses pour atteindre une dose thérapeutique.
Bien que la teneur en cardénolides des tiges utilisées et le pourcentage d’oléandrine ne soit pas
connu, la toxicité de telles brochettes n’est trés vraisemblablement qu’une « #rban legend » [57]. La
combustion des tiges pourrait dégager des fumées toxiques : dans le cas du laurier-jaune (Cascabela
thevetia [L..] Lippold), c’est ce qui a été postulé pour expliquer les signes observés chez une famille
du Tamil Nadu (Inde) [58].

2. Intoxications chez I’animal™

Bovins

L’intoxication, dans les zones ou ’espece abonde, est due soit a la consommation directe de la
plante qui envahit les patures, soit a celle de foins contaminés. Les bétes atteintes présentent une
diarrhée et des arythmies cardiaques. Elles décedent rapidement.

En Californie, une étude rétrospective (2000-2011) des empoisonnements des bovins a montré
que le laurier-rose était la 3¢ cause d’intoxication des troupeaux (8% des cas bien établis), apres
les nitrates et le gossypol de la graine du cotonnier, avec la méme fréquence que les alcaloides
pyrrolizidiniques et avant les oxalates, 1a cigué, le tabac ou I'if [59].

Au Brésil, depuis la publication de 2006 relatant l'intoxication, durant la saison seche, de 92
bétes appartenant a 7 troupeaux — 57 animaux étaient décédés [60] —, seuls des cas sporadiques
semblent avoir été publiés (des branches de laurier-rose avaient été placées dans ’enclos...) [61] ;
un troupeau de bisons a également été concerné [62].

L’intoxication mortelle de 18 vaches a été observée en Turquie en 2011 : le fourrage contenait
des feuilles de laurier-rose et les données anatomo-pathologiques étaient compatibles avec
I’hypothése formulée [63].

En Italie, des branchages issus de Ia taille des arbres ont été mélangés par mégarde au fourrage :
150 vaches étaient potentiellement exposées, 20 sont mortes [64]. Dans ce méme pays, un
fourrage contaminé a tué six bétes en 2019 : Poléandrine a été dosée dans le rumen par LC-
HRMS [65]. Quasi simultanément, une autre équipe italienne a publié le dosage par UHPLC-
MS/MS de cette oléandrine dans le sang et les tissus (foie, cceur) de vaches laitiéres victimes de
la plante [66] : 13 bétes d’un troupeau de 50 sont mortes en 4 jours apres avoir mangé un fourrage
contaminé par des déchets de taille. Anorexie, atonie ruminale, diarrhée, jetage nasal, tachycardie
et arythmie ont été les principaux signes cliniques observés [67].

Dans le nord de 'Espagne (Cantabrie), un fourrage contaminé provenant de la vallée de 'Ebre
a été distribué a 34 vaches : toutes les bétes, apathiques, ont présenté une aryhtmie cardiaque et
une chute drastique de la production laitiere ; diarrhée et déshydratation étaient fréquentes ; 12
bétes ont développé des signes neurologiques ; 7 sont mortes ou ont été euthanasiées dans les
48 heures suivant 'ingestion du fourrage. Les auteurs détaillent et commentent les observations
histopathologiques recueillies chez 2 animaux nécropsiés [68].

Des intoxications de bovins ont également étéé rapportées au Népal en 2023 [69].

m Une courte revue sur la toxicité du laurier-rose et les conséquences anatomo-pathologiques de I'intoxication chez
diverses especes animales a été publiée en 2023 dans un périodique grec (en anglais). Cf. : Tinelli A, Passantino G,
Perillo A, Zizzo N. Accidental Oleandrum (Nerium oleander 1..) Ingestion: Anatomo-Pathological consequences in
livestock species. ] Hellenic Vet Med Soc. 2023;74(1):5089-5094.
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Camélidés

En Californie, analyse d’une série de 11 lamas et un alpaga intoxiqués en une dizaine d’années
par la plante (7 cas) ou par du fourrage contaminé (4 cas) a montré que, sur 10 animaux traités,
9 présentaient une insuffisance rénale aigué, 7 des troubles gastro-intestinaux et 4 des arythmies
cardiaques ; 'un des dix animaux traités est mort ('un des animaux est mort avant sa prise en
charge, un autre a été euthanasié ; mortalité globale : 25 %) [70]. Trois cas de lamas présentant
une fibrillation auriculaire ont été signalés ultérieurement dans le méme Etat ; 'un des animaux
est mort [71].

Chevaux

Ceest en Californie quune série de 30 cas d’empoisonnement de chevaux a été publiée en 2013.
Trois animaux sont morts avant leur prise en charge, 23/27 ont présenté des troubles gastro-
intestinaux, 19 une azotémie et 18 une arythmie cardiaque ; 12 des 27 chevaux hospitalisés sont
morts [72]. Ultérieurement, deux petits chevaux sont morts en dépit d’un traitement adapté [73].
En 2019, c’est une jument qui a été intoxiquée par des produits de taille dans la région de Cordoue
(Espagne) : symptomes digestifs, tachycardie, halitose, ulcerations gastriques, inflammation de
la muqueuse duodénale et sighes neurologiques centraux (ataxie, obnubilation) ont caractérisé le
cas [74]. En 2022, des praticiens californiens ont publié la description détaillée des 1ésions
microscopiques observées au niveau du tissu rénal chez 21 chevaux autopsiés entre 2007 et 2021 ;
au terme de leur étude, ils ont conclu qu’elles n’étaient pas spécifiques et ne constituaient pas un
marqueur diagnostic de I'intoxication [75].

Caprins

Au Chili en 2020, c’est pour avoir été alimentées par des déchets de taille contenant du laurier-
rose que 15 % des chévres d’un troupeau sont mortes dans les 12 heures suivant I'ingestion. Plus
de la moitié dudit troupeau a montré des signes d’apathie, d’anorexie, de déshydratation,
d’agalactie, etc. [706].

Chats

Un cas — exceptionnel — d’intoxication supposée par les feuilles a été décrit aux USA par des
vétérinaires de I’Arizona. I’animal était présent pendant que ses propriétaires taillaient les
arbustes ; peu apres, léthargique et hypothermique, il était pris de vomissements et de diarrhée.
Son ECG montrait une arythmie avec, entre autres, un complexe QRS large. On notait une
tachypnée, une ulcération buccale et de I’hypotension (par Doppler). L’administration de
fragments Fab antidigoxine normalisait grandement 'ECG. En dépit d’une (lourde) prise en
charge (perfusions, potassium, lidocaine, échocardiographie, oxygene, nouvelle administration
d’anticorps, etc.) une euthanasie a été décidée [77].

Chiens

Lingestion de laurier-rose par des chiens n’est pas rare : aux Etats-Unis d’Amérique, le centre
antipoison vétérinaire de I'lllinois a enregistré 623 notifications entre 2000 et 2014 : 6 chiens sont
décédés (ASPCA APCC, cité par Pao-Franco e al, 2017). En 2009, des fragments Fab
d’anticorps anti-digitaliques ont été testés avec succes par une équipe nord-américaine chez un
chien présentant une arythmie réfractaire a tout traitement et compromettant sa survie [78]. Un

Page 9 sur 13 J. Bruneton, version 06 - 25/10/23


https://zoosauvage.org/app/uploads/2017/11/alpaga-1-1.jpg

Plantes toxiques 2008-2023

Actualisation bibliographique commentée

cas d’intoxication présumée par les feuilles d’'une composition florale a base de laurier-rose a fait
l'objet d’une publication en Israél [79]. En 2015, on a noté chez une femelle maltaise stérilisée,
en plus des symptomes cardiaques habituels, une hypoglycémie considérée par les auteurs de
lobservation comme étant due a lingestion du laurier-rose [80]. Une étude clinique et
¢lectrocardiographique expérimentale a été publiée la méme année par une équipe vétérinaire
brésilienne (0,25 g/kg de feuilles fraiches) [81]. Deux cas survenus en 2021 chez une chienne de
race croisée et chez un golden retriever ont également donné lieu a une description clinique et a
une analyse détaillée de leur ECG [82,83].

Oiseaux

En 2021, une équipe italienne a rapporté lintoxication d’une oie domestique (Anser anser
domesticus) : 24 heures aprées I'ingestion de quelques feuilles, 'animal était anorexique, faible, non
coordonné, déprimé et en décubitus sternal. Le rythme cardiaque était normal. Une perfusion
(Ringer lactate), une antibiothérapie et du charbon activé n’enrayant pas la dégradation de I’état
de I'oiseau (diarrhée, accentuation de l'ataxie) une pertfusion d’émulsion lipidique a été mise en
ceuvre, permettant une amélioration rapide. Biochimiquement, CPK, ASAT, LDH et troponine
étaient augmentées [84].
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