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* Hypersensibilité allergique et non
allergique
e (Classification de Gell & Coombs

 HS immeédiate (mastocytes)
 HS retardée (lymphocytes)
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es médicaments peuvent induire différents types de réactions immunologiques
qui, avec les hypersensibilités non allergiques, représentent 15 % de I'ensemble
des effets indésirables des médicaments. LUhypersensibilité non allergique, la plus
fréquente, ressemble a de l'allergie sans mécanisme immunologique prouvé.'
Les réactions d'hypersensibilité aux médicaments affectent 7 % de la population
générale et sont un probléme sérieux pour les patients et leurs médecins en termes de
diagnostic et de prise en charge ultérieure. Elles peuvent aussi étre une cause de retrait
de ces médicaments (par exemple buféxamac, glafénine, propacétamol, tétrazépam).
Si les éruptions urticariennes et les exanthémes sont les principales manifestations, il
existe beaucoup d'autres présentations cliniques de 'hypersensibilité aux médicaments. >>>
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Que retenir ?

* Les médicaments sont des produits chimiques; les produits
chimiques sont des produits toxiques (xénobiotiques) pro-
inflammatoires

* |allergie au travail et au conjoint n’est pas de l'allergie

* Préférer Hypersensibilité a Allergie comme diagnostic initial
* Préférer Edeme du visage a Edeme de Quincke

* Les médicaments peuvent donner tous les types d’HS (I a V)
 Quand on est allergique a tout, on est allergique a rien
 Moins on prend de médicament, mieux on se porte

e Eviter les corticoides/ Préférer les anti-H1

* La majorité des réactions d’HS aux médicaments sont non
allergiques et nN"empécheront pas la prise de médicaments si
nécessaire
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Hypersensibilité (HS) aux médicaments
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HS Allergique
Rare (5%)

HS Non Allergique
Fréquente (95%)
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AUX MEDICAMENTS

Urticaire et angio-cedéme induits par les médicaments

Le plus souvent non
allergique et favorises par
des situations a risque
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urticaire est I'une des affections dermatolo-
giques les plus fréquentes : 15-20 % de la popu-
lation a au moins une poussée au cours de sa
vieet 2 % de la population souffre d urticaire
chronique. L'urticaire motive 1 a 2 % des consultations
de dermatologie et d’allergologie.! L'urticaire médica-
menteuse est, en termes de fréequence, la deuxieme
manifestation clinique liée aux médicaments aprés
I’exanthéme maculo-papuleux.2 Un mécanisme aller-
gique est rare, en cause dans moins de 10 % des cas.?
L’urticaire médicamenteuse se présente sous forme
d’urticaires aigués dont le médiateur principal est1’his-

tamine, que le mécanisme soit allergique ou non. Les
anoin-redamec hradvlkininnes ennt dec eantitée cliniames

I'angio-cedéme peuvent évoluer isolément ou en
association;

— l'urticaire allergique peut s’associer a un choc
anaphylactique. Ce tableau brutal, volontiers précédé
d’un prurit intense des paumes, des plantes et du cuir
chevelu, associe dans sa forme compléte : hypotension
(pression arterielle systolique < 80 mmHg, souvent
< 50 mmHg), tachycardie, bronchospasme, douleurs
abdominales, vomissements, diarrhées, sensation de
mortimminente et/ouperte de connaissance. En raison
durisquevital, sa prise en charge doit étre rapide, dans
undélai inférieur a 30 minutes. Dans ce cas, I'urticaire
est souvent au second plan et peut passer inapercue.?
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Two fundamental degranulation pathways in mast cells

Immune signal
(FceRI)

STX-4

Allergic IHS

Extensive response
(Local, regional, systemic?)
Delayed, sustained

Neuropeptide
o, signal (MRGPRX2)
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Local response
Rapid, transient

Gaudenzio et al. J Clin Invest 2016




First day of treatment
Amoxicilline 1g at 7AM
Urticaria at 11 AM




Third day of treatment
Amoxicilline 1g at 7/AM
Urticaria at 7:15 AM
Malaise
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First day of treatment
Amoxicilline 1g at 7AM
Urticaria at 7:30 AM
Dyspnea, Diarhea
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Hypersensibilité type IV
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Table 1

Classification des reactions immunitaires cellulaires
(hypersensibilité retardée de type IV de Gell & Coombs)



Toxidermies — Drug allergy

SEVERE 4 - FDE: Fixed Drug Eruption

1 - TEN: Toxic Epidermal Necrolysis 5 - Generalized Erythema multiform

6 - Linear IgA Dermatosis
MODERATE

2 - DRESS: Drug Rash with Eosino &Systemic symptoms MILD

3 - AGEP: Acute Generalized Exanthematous Pustulosis 7 - MPE: Maculo-papular exanthema
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HYPERSENSIBILITE

AUX MEDICAMENTS

Exanthemes meéedicamenteux et toxidermies séveres

Signes genéeraux et muqueux
Imposent I’arret immediat du

medicament

es hypersensibilités retardées aux meédica-

ments peuvent toucher tous les organes mais

lapeau est certainement celuile plus frréquem-

ment atteint. Elles surviennent quelques
heures, jours ousemaines apres la prise de médicaments
et se manifestent par un exantheme, plus oumoins cedé-
mateux, la survenue de bulles et/ou de décollements
cutanés. Onparle souvent de « toxidermies » pour décrire
ces atteintes cutanées. Le tableau (v. p. 982) donneles carac-
téeristiques des principales toxidermies. Le bilan aller-
gologique qui comprend des tests cutanés (patch-tests
et intradermoréactions), des tests biologiques (tests de
proliferation et/ou d’activation lymphocytaire) et des
tests de réintroduction dans les formes bénignes, permet
de différencier hypersensibilité retardée allergique et
non allergique et de proposer aux patients des alterna-
tives thérapeutiques.

symptoms) ou une nécrolyse épidermique toxique.
L’évolution est en général favorableen 1 a4 semaines
apres arret et élimination du médicament, laissant la
place a une desquamation sans sequelle.
Tous les médicaments peuvent induire un exan-
théme, en particulier les antibiotiques et plus spécia-
lement les pénicillines.

Diagnostic différentiel
Danstouslescasilestimportant d’éliminer un exanthéme
infectieux, en particulier viral (infection par le virus de
I'immunodéficience humaine [VIH] chez I'adulte jeune
oumononucléeose infectieuse),?en sachant quel’infection
et la fievre sont des cofacteurs souvent nécessaires au
développement d'un exanthéme médicamenteux. Cette
association infection virale et exantheéme aux pénicillines
est classique au cours de la primo-infection par le virus
d’Epstein-Barr (EBV ou human herpes virus-4 [HHVA4]).
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