AU CENTRE DE UINFORMATION

Quels sont les médicaments impliqués dans le syndrome d’Ogilvie?

Frangoise Dubé

Exposé de la question

Le syndrome d’Ogilvie, aussi connu sous le nom de
pseudo-obstruction colique aigué (POCA), se caractérise
par un agrandissement important du diametre du célon
en l'absence d’obstruction mécanique!. Ce syndrome
peut étre causé par I'utilisation de certains médicaments,
lesquels?

Réponse a la question

Le syndrome d’Ogilvie est une pathologie relative-
ment rare, et les diagnostics différentiels suivants
doivent étre éliminés : le mégacolon toxique, la colite
ischémique, 'obstruction mécanique et l'iléus paralyti-
que??. Les patients atteints de ce syndrome présentent
une distension abdominale associée a une douleur
constante et modérée, des nausées, vomissements et
parfois de la diarrhée*. Les principales complications a
redouter sont une ischémie intestinale et la perforation
du caecum, cette derniere étant rapportée dans 3 a 15 %
des cas avec un taux de mortalité de 50 %°. Il est donc
primordial de reconnaitre rapidement ce syndrome,
d’éliminer les causes possibles et d’instaurer un traite-
ment adéquat. Ce dernier n’étant pas I'objectif de cet
article, mentionnons seulement I'administration de
néostigmine et la coloscopie décompressive®.

La pathogénese du syndrome d’Ogilvie n’est pas com-
pletement élucidée, une altération dans la régulation ner-
veuse autonomique des fonctions motrices du colon se-
rait la cause la plus probable. Une diminution ou une
augmentation de la motilité du colon, créées respective-
ment par un déséquilibre des voies sympathiques et para-
sympathiques, provoqueraient 'atonie et I'obstruction
fonctionnelle du colon. Plusieurs facteurs sont responsa-
bles de ce déséquilibre menant a une suppression exces-
sive du systeme parasympathique ou a une stimulation
excessive du systeme sympathique’. La grande majorité
des patients chez qui un diagnostic de pseudo-obstruc-
tion colique aigué est posé sont agés et ont plusieurs co-
morbidités. De plus, des facteurs prédisposants ou des
conditions médicales particulieres sont souvent retrou-
vés conjointement : trauma, infections, maladies cardio-
vasculaires, chirurgie de la hanche, césarienne, troubles
métaboliques, déséquilibre électrolytiques, néoplasie et
enfin, certains médicaments>°.

Causes médicamenteuses

11 existe trés peu de documentation portant sur I'impli-
cation des médicaments dans le syndrome d’Ogilvie.

Les quelques articles sur ce sujet ne font qu’en citer quel-
ques-uns, identifiés comme facteur causal ou aggravant.
Cette liste de médicaments provient de centaines de cas
recensés depuis la découverte du syndrome en 1948 par
Sir Heneage Ogilvie?. Voici les principaux médicaments
incriminés : les narcotiques, les sédatifs, les anticholiner-
giques, les antidépresseurs tricycliques, les bloqueurs de
canaux calciques, les phénothiazines, les antiparkinso-
niens et la clonidine?*%. Une association avec le syndro-
me d’Ogilvie peut étre expliquée par le mécanisme d’ac-
tion du médicament, & quelques exceptions pres.

Les narcotiques sont les médicaments les plus souvent
incriminés dans le syndrome d’Ogilvie'. Leur action sur
le transit intestinal est multiple : augmentation du tonus
des sphincters iléocaecal et anal, diminution du péristal-
tisme de l'intestin gréle et du cbélon, diminution de la sen-
sibilité a la distension et modification du réflexe de défé-
cation®. Tous ces facteurs entrainent de la constipation,
effet secondaire fréquemment rapporté et bien connu
des narcotiques. Le syndrome d’Ogilvie est une compli-
cation plus rare et surtout plus grave, que certains pa-
tients peuvent développer a la suite de l'utilisation de
cette classe de médicaments.

Les sédatifs peuvent également altérer la motilité in-
testinale par dépression du tonus nerveux vagal. Des étu-
des sur des patients sous analgosédation ont démontré
des anomalies dans I'activité motrice de I'intestin, dont la
propagation des contractions pouvant mener a des syn-
dromes de pseudo-obstruction. Ces anomalies étaient
réversibles lors de I'arrét de la médication. Il est recom-
mandé d’éviter le surdosage des sédatifs par une adapta-
tion soigneuse des doses, en particulier celles des benzo-
diazépines®.

Les médicaments anticholinergiques sont aussi poin-
tés du doigt. Les antidépresseurs tricycliques peuvent
étre inclus dans cette catégorie, puisqu’ils possedent aus-
si des propriétés anticholinergiques. Lacétylcholine est
responsable de I'augmentation du péristaltisme intesti-
nal en stimulant la contraction des muscles lisses. Les
anticholinergiques, en diminuant la libération d’acétyl-
choline, viennent donc diminuer cet effet®!°. La constipa-
tion est un des effets secondaires les plus connus de
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cette classe de médicaments, il est donc probable qu’elle
puisse causer ou aggraver une pseudo-obstruction coli-
que aigué.

La clonidine est un agoniste alpha-2 adrénergique cen-
tral. Son effet antihypertenseur est dii & son action sur
les récepteurs centraux, et le fait qu’elle puisse causer de
la constipation ou un syndrome d’Ogilvie pourrait étre
expliqué par son effet sur les récepteurs périphériques.
La stimulation de ces récepteurs entraine la relaxation
du muscle lisse intestinal causée par une réduction de la
libération d’acétylcholine!. Il est intéressant de souli-
gner que la clonidine est le seul médicament pour lequel
le syndrome d’Ogilvie est rapporté comme effet secon-
daire dans la base de données Micromedex!!.

Les phénothiazines, dont la chlorpromazine et la pro-
chlorpérazine, sont des antagonistes sérotoninergiques
et cholinergiques qui diminuent la motilité gastro-intesti-
nale’. Dans une étude rétrospective portant sur 48 pa-
tients ayant une pseudo-obstruction colique aigué, 42 %
prenaient un médicament faisant partie de cette clas-
se'f.

Les bloqueurs de canaux calciques peuvent aussi étre
suspectés comme favorisant I'apparition du syndrome
d’Ogilvie. Leur effet relaxant sur le muscle lisse diminue la
motilité intestinale®. Les médicaments ayant des proprié-
tés dopaminergiques auraient un effet délétére connu sur
la motilité gastrique, mais leur action sur l'intestin reste
moins bien connue’. Il demeure néanmoins que ces médi-
caments, dont les antiparkinsoniens, sont a éviter dans le
contexte d'une pseudo-obstruction colique aigué.

En terminant, les laxatifs sont une autre catégorie de
médicaments a éviter chez le patient atteint d'une pseudo-
obstruction colique aigué, particulierement le lactulose.
Il augmente la production de gaz par la fermentation des
bactéries du colon, ce qui aggrave sa dilatation'?. Quel-
ques autres médicaments sont mentionnés dans la litté-
rature médicale, dont le baclofene et la théophylline,
mais tres peu de données décrivent leur implication dans
le syndrome d’Ogilvie?.
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Conclusion

Le syndrome d’Ogilvie est une pathologie peu fréquen-
te et méconnue. Le traitement initial vise a corriger les
facteurs qui peuvent en étre la cause, dont certains médi-
caments. Le pharmacien est bien placé pour intervenir
sur le plan de la médication du patient, une fois la physio-
pathologie du syndrome d’Ogilvie élucidée. On devrait
cesser ou du moins suspendre toute médication pouvant
avoir une action délétere sur le transit intestinal et pou-
vant causer de la constipation. D’autres possibilités de
traitements appropriés pour le patient pourront alors
étre suggérées afin de permettre une utilisation plus sé-
curitaire des médicaments.
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