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’Esberiven Fort® dans la survenue de la colite lymphocy-
aire. L’Esberiven Fort® s’ajoute donc à la liste déjà longue
es médicaments veinotoniques incriminés dans la survenue
e colite microscopique et nous incite à notifier tout médi-
ament associé à l’apparition d’une colite microscopique.
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olite lymphocytaire associée à la prise de
talevo®�
talevo®-associated lymphocytic colitis

La colite lymphocytaire fait partie des colites microsco-
iques définies par des lésions histologiques d’inflammation

� Déclaration au centre de pharmacovigilance de Créteil faite en
vril 2007.
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hronique d’une muqueuse endoscopiquement normale [1].
eur pathogénie est inconnue mais l’origine médicamen-
euse est souvent incriminée et demeure la première cause
es colites microscopiques.

Les antiparkinsoniens ont déjà été associés à la survenue
e colite microscopique, un cas de colite lymphocytaire au
odopar® [2] ayant été publié. Nous rapportons le premier
as, à notre connaissance, de colite lymphocytaire associée
la prise de Stalevo®.
Un homme de 62 ans consultait en décembre 2006 pour

ne diarrhée chronique. Il avait pour antécédents une
ypertension artérielle et une hypercholestérolémie trai-
ées depuis plusieurs années par Sectral®, Zestoretic® et
ahor®. Il bénéficiait de coloscopies de dépistage régu-
ières en raison d’un antécédent familial de cancer colique
hez le père, la dernière coloscopie totale de mai 2006
tant normale en dehors d’une diverticulose sigmoïdienne
on compliquée. La diarrhée était apparue mi-novembre
006, environ quatre semaines après le début d’un trai-
ement associant Stalevo® et Trivastal® prescrit pour un
yndrome parkinsonien. Elle était faite de trois à six selles
uotidiennes diurnes, liquides, aqueuses, sans glaire ni
ang, associée à des douleurs abdominales diffuses d’allure
pasmodique et à une perte de poids de cinq kilos sans
ltération de l’état général, sans autre signe extradiges-
if. Les coprocultures et l’examen parasitologique des selles
taient négatifs, le dosage des hormones thyroïdiennes était
ormal. La rectosigmoïdoscopie était normale en dehors
e la diverticulose non compliquée connue. L’examen his-
ologique d’une dizaine de biopsies rectocoliques étagées
ontrait une infiltration importante de l’épithélium par des

ymphocytes évaluée à 80 lymphocytes intraépithéliaux pour
00 cellules épithéliales et une infiltration inflammatoire
olymorphe du chorion à prédominance plasmocytaire avec
résence de quelques polynucléaires éosinophiles. Un décol-
ement épithélial, un allongement régénératif des glandes
ans distorsion architecturale étaient notés par ailleurs et
a membrane basale épithéliale était d’épaisseur normale.
e diagnostic de colite lymphocytaire était retenu. À l’arrêt
u Stalevo®, le reste du traitement médicamenteux étant
oursuivi sur le même mode, la diarrhée et les douleurs
bdominales disparaissaient en quelques jours. Les biopsies
ectosigmoïdiennes réalisées environ deux mois après l’arrêt
u Stalevo® montraient une nette amélioration des lésions
istologiques avec une importante diminution du nombre de
ymphocytes intraépithéliaux. Après trois mois de suivi, la
iarrhée n’avait pas récidivé.

Dans notre cas, un test de réintroduction n’a pas été
éalisé. Suivant la méthode d’imputabilité française [3],
’imputabilité intrinsèque du Stalevo® était considérée
omme plausible :

un délai d’environ un mois entre le début du traitement
et l’apparition de la diarrhée ;
l’absence d’autre cause évidente de diarrhée ;
la disparition rapide de la diarrhée et amélioration rapide
des lésions histologiques à l’arrêt du Stalevo® ;

l’absence de récidive après trois mois de suivi.

En cas de colite microscopique d’origine médicamen-
euse, Beaugerie et al. [4] ont montré que la réintroduction
e l’agent pharmacologique responsable était à l’origine
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d’anomalies immunohistochimiques à type d’expression CD-
25 par les cellules mononucléées de la lamina propria
et HLA-DR par les cellules épithéliales. Cette séquence
témoigne de l’activation de l’immunité muqueuse par le
médicament incriminé et permet en théorie d’assurer son
imputabilité intrinsèque dans la survenue de la colite micro-
scopique.

La classe thérapeutique des antiparkinsoniens peut éga-
lement s’inscrire dans la liste des médicaments incriminés
dans la survenue de colites microscopiques. Le Stalevo®

est une association de carbidopa, levodopa et entacapone.
La levodopa est le précurseur de la dopamine et la car-
bidopa inhibe la conversion de la levodopa en dopamine.
Le Modopar®, autre molécule antiparkinsonienne précédem-
ment incriminée dans la survenue de colite lymphocytaire
[2], est une association de levodopa et de benzérazide,
molécule limitant, tout comme l’entecapone, la destruction
de la dopamine dans l’organisme et permettant d’acheminer
une dose plus importante au niveau du site d’action sou-
haité. Bien qu’aucun argument ne puisse permettre de
certifier laquelle des trois molécules du Stalevo® est à
l’origine de l’atteinte inflammatoire colique, la levodopa
étant la molécule commune à ces deux antiparkinsoniens,
pourrait être l’agent causal de la colite lymphocytaire.

L’autre intérêt de notre observation réside dans le fait
que le diagnostic de colite lymphocytaire ait été porté sur
l’analyse histologique de biopsies rectocoliques réalisées au
cours d’une coloscopie courte. En effet, le nombre et la
localisation des biopsies nécessaires au diagnostic de colite
microscopique n’ont fait l’objet jusque-là d’aucune évalua-
tion prospective. Bien que ces données restent débattues,
certains auteurs ont montré une tendance à un épaississe-
ment collagène de la membrane basale plus important au
niveau du colon droit, cette tendance n’étant pas retrouvé
pour le taux de lymphocytes intraépithéliaux [5]. Le carac-
tère discontinu des lésions histologiques étant actuellement
bien admis, il est nécessaire de répéter les biopsies le long
du cadre colique afin d’augmenter les chances de mettre
en évidence une anomalie histologique. Dans notre obser-
vation, le malade ayant bénéficié d’une coloscopie totale
normale six mois auparavant, il semble important de signa-

ler que le diagnostic de colite lymphocytaire a pu être porté
sur des biopsies rectocoliques étagées distales réalisées au
cours d’une rectosigmoïdoscopie.

Malgré l’absence de réintroduction, l’imputabilité du
Stalevo® dans la survenue de la colite lymphocytaire était d
699

onsidérée comme plausible. Le Stalevo® s’ajoute donc à
a liste de plus en plus longue des médicaments incriminés
ans la survenue de colite microscopique. Ainsi, une colo-
copie avec biopsies coliques étagées devrait être proposée
hez tout malade ayant une diarrhée chronique survenant
ous traitement antiparkinsonien.
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