Outil d’évaluation d’une allergie aux antimicrobiens
(Comité provincial de gérance des antimicrobiens des régies régionales de la santé du Nouveau-Brunswick, mai 2016)

Réaction (tel que indiquée dans le dossier du patientd ou selon le patientd)

Antécédents personnels

OAsthme [OMaladie auto-immune [IDermatite atopique LAllergie au latex

OAntécédent d’anaphylaxie O Syndrome d’intolérance médicamenteuse multiple
O Syndrome d’allergie médicamenteuse multiple CJAllergie alimentaire :
OAutre :

Questionnaire du patient

1. Quand la réaction a-t-elle eu lieu?

2. Quel était I'age du patient au moment de la réaction?

3. Est-ce que le patient se souvient de la réaction? Si ce n’est pas le cas, qui I'a informé de la réaction?

4. Est-ce que le patient se souvient du médicament?

5. Pour quelle indication avait-on prescrit le médicament?

6. Quelle était la voie d’administration?

7. Combien de temps apres la prise du médicament la réaction a-t-elle commencé?

8. Décrire la réaction :

9. Est-ce que le patient a obtenu des soins médicaux pour la réaction?

10. Est-ce que le médicament a été arrété? Si c’est le cas, que s’est-il passé aprés I'arrét du médicament?

11. Est-ce que le patient a manifesté d’autres problémes médicaux persistants au moment de la réaction?

12. Quels sont les autres médicaments que prenait le patient? Quand et pour quelle raison ces médicaments
ont-ils été prescrits?

13. Est-ce que le patient prenait des médicaments similaires avant ou aprés la réaction? Si c’est le cas, quel a
été le résultat?

14. Est-ce que le patient a déja eu ce type de réaction sans la prise du médicament soupconné?

Evaluation
[0 Réaction non grave d’hypersensibilité [0 Réaction d’hypersensibilité de type 1 immédiate (médiée par
retardée (non-médiée par les IgE) les IgE) probable
probable [0 Réaction grave d’hypersensibilité retardée (non-médiée par
[0 Réaction indésirable ou intolérance les IgE) probable

(non allergique) probable

Complété par : Date/heure :




Tableau 1: Questionnaire du patient

1,2,45,6,7,12,13,14

Question

Commentaires

Quand la réaction a-t-elle eu lieu?

Les patients avec réaction de type 1 d’hypersensibilité immédiate
médiée par les IgE a la pénicilline peuvent perdre leur sensibilité avec le
temps (50 % aprés 5 ans et 80 % aprés 10 ans).

Quel était I'age du patient au moment de la
réaction?

Certains facteurs de confusion peuvent étre plus fréquents selon 'age
du patient (exemple : exanthémes viraux chez les patients pédiatriques).

Est-ce que le patient se souvient de la
réaction? Si ce n'est pas le cas, qui I'a informé
de la réaction?

Un récit vague n’exclut pas de graves réactions. Toutefois, il est moins
probable gu'il s'agisse d’'une grave réaction d’hypersensibilité si le
patient ou sa famille ne se souviennent pas des détails de la réaction.

Est-ce que le patient se souvient du
médicament?

Le fait de connaitre précisément I'antimicrobien qui a provoqué la
réaction peut aider a déterminer les autres options sécuritaires.

Pour quelle indication avait-on prescrit le
médicament?

Parfois, le patient confond les symptémes de la maladie avec les
réactions indésirables du médicament (p. ex. : éruption de la scarlatine
causée par la bactérie Streptococcus pyogenes peut étre confondue
avec une réaction médicamenteuse).

Quelle était la voie d’administration?

Les réactions d’hypersensibilité peuvent étre plus fréquentes lorsque les
médicaments sont administrés par voie intraveineuse que lorsqu’ils sont
administrés par voie orale.

Combien de temps apres la prise du
médicament la réaction a-t-elle commencé?

Le délai est essentiel pour déterminer s'il s’agit d’'une réaction
d’hypersensibilité immédiate médiée par les IgE ou s'il s’agit d’'une
réaction retardée non médiée par les IgE.

Décrire la réaction.

Il faut obtenir des détails précis de la part du patient (p. ex. : en cas
d’éruption cutanée, indiquez la partie du corps, la morphologie, etc.)

Est-ce que le patient a obtenu des soins
médicaux pour la réaction?

Il peut s’avérer utile de stratifier le degré de gravité de la réaction.

Est-ce que le médicament a été arrété? Si
c’est le cas, que s’est-il passé aprés I'arrét du
médicament?

L'arrét du médicament peut donner lieu a divers résultats (p. ex. : selon
le type de réaction cutanée, les symptémes peuvent ou non s’améliorer
apres I'arrét du médicament).

Est-ce que le patient a manifesté d’autres
probléemes médicaux persistants au moment
de la réaction?

Certaines infections virales [p. ex. : Virus Epstein-Barr (VEB), Virus
herpés simplex (VHS), Virus de I'immunodéficience humaine (VIH),
Cytomégalovirus (CMV)] sont associées avec des réactions cutanées
aux médicaments non médiées par les IgE qui sont parfois
diagnostiquées a tort comme étant des « réactions allergiques ».

Quels sont les autres médicaments que
prenait le patient? Quand et pour quelle raison
ces médicaments ont-ils été prescrits?

Les médicaments concomitants pourraient provoquer ou favoriser la
réaction.

Est-ce que le patient prenait des médicaments
similaires avant ou aprés la réaction? Si c’est
le cas, quel a été le résultat?

La tolérance aux médicaments de structure similaire n’est pas toujours
une indication de tolérance au médicament soupg¢onné; toutefois, elle
peut aider a déterminer les autres options sécuritaires.

Est-ce que le patient a déja eu ce type de
réaction sans la prise du médicament
soupgonné?

Si la méme réaction s’est déja produite sans exposition au médicament
soupconné, elle peut alors étre causée par d’autres facteurs.




Examen thérapeutique

L'évaluation des allergies est un élément essentiel dans les soins du patient. Les béta-lactamines, en tant que classe de
médicaments, sont généralement sans danger; les réactions allergiques et indésirables sont excessivement
diagnostiquées et signalées. Par exemple, jusqu’a 10 % de la population signalera une allergie a la pénicilline, mais
jusqu'a 95 % (ou plus) de ces patients ne présentent pas une réelle allergie.****

De crainte d’une éventuelle anaphylaxie secondaire a l'utilisation des béta-lactamines, de nombreux cliniciens
diagnostiquent a I'exces I'allergie a la pénicilline ou acceptent simplement le diagnostic d’allergie a la pénicilline de la part
des patients sans effectuer I'historique adéquat de la réaction.” Selon certaines études, les médecins sont plus portés a
prescrire des antimicrobiens d’autres classes aux patients ayant des antécédents documentés d’allergie aux pénicillines
ou aux céphalosporines.”® Les solutions de rechange aux béta-lactamines peuvent étre : moins efficaces, plus toxiques, &
plus larges spectres, plus colteuses et plus susceptibles de causer une infection ou une colonisation par des organismes
résistants.®® Malheureusement, la documentation d’une allergie a la pénicilline n’est pas sans conséquence. Le simple
fait d'affirmer une allergie a la pénicilline augmente la probabilité d’'un séjour prolongé a I'hdpital et augmente le risque
d’infections causées par : Clostridium difficile, entérocoque résistant a la vancomycine (ERV) et Staphylococcus aureus
résistant & la méthicilline (SARM).*°

La plupart des patients ne présentent pas de signes évidents qui peuvent confirmer ou réfuter la documentation de
lallergie.” La probabilité initiale d’une allergie réelle est presque toujours déterminée par I'historique des allergies.” Le
questionnaire du patient aux pages précédentes vise a aider les cliniciens a effectuer une investigation détaillée des
allergies.

Il faut procéder a un examen détaillé des antécédents allergiques du patient pour faire la différence entre une réelle
réaction de type 1 d’hypersensibilité immédiate médiée par les IgE (réaction allergique réelle) et une réaction
d’hypersensibilité non médiée par les IgE, une intolérance, ou un effet indésirable. Tandis que certaines réactions non
médiées par les IgE sont mineures, d’autres types de réactions peuvent étre graves (p. ex. néphrite interstitielle, hépatite
auto-immune, anémie hémolytique, maladie sérique, syndrome de Stevens-Johnson, nécrolyse épidermique toxique,
syndrome DRESS). Le tableau 2 ci-dessous présente une sous-division des réactions d'aprés la classification de Coombs
et Gell liée aux réactions d’hypersensibilité :



Tableau 2: Classification des réactions d’hypersensibilité de Coombs et Gel

I 6,7

médiation par les
anticorps

thrombocytopénie,
neutropénie

Type Médiateur Délai d’apparition | Réaction clinique Commentaires
| — Hypersensibilité Anticorps IgE En moinsde 1 h Anaphylaxie, Anaphylaxie : pénicillines
immédiate et aigué (rarement jusqu’a urticaire, de 0,01 4 0,05 %
72 heures) angicedeme,
hypotension, Céphalosporines de 0,0001
bronchospasme, a0,1%
stridor, prurit
Il — Hypersensibilité Anticorps 1gG Plus de 72 heures | Anémie Propre au médicament
cytotoxique retardée a et IgM hémolytique,

Il — Hypersensibilité
médiée par les
complexes immuns

Complexes IgG
et IgM

Plus de 72 heures

Maladie sérique,
glomérulonéphrite,
angéite des petits
vaisseaux, fievre
médicamenteuse

Les complexes immuns se
déposent dans les tissus et
peuvent toucher les organes
cibles

IV — Hypersensibilité de
type retardée

Cellules T

Plus de 72 heures

Dermatite de
contact, pustulose

Faible incidence
Exemples : éosinophilie,
exantheme bulleux,
dermatite exfoliative grave
(syndrome Stevens-Johnson,
nécrolyse épidermique
toxique etc.), néphrite
interstitielle, hépatite auto-
immune et des éruptions
morbilliformes ou maculo-
papuleuses

Réactions idiopathiques

Inconnu

Habituellement
Plus de 72 heures

Eruptions maculo-
papuleuses ou
morbilliformes

Chez de 1 a4 % des
patients qui recoivent des
béta-lactamines

Le délai d’apparition de la réaction peut étre un élément utile pour déterminer si la réaction est véritablement une réaction
d’hypersensibilité de type 1, c’est-a-dire une hypersensibilité immédiate médiée par les IgE. Les réactions de type 1
surviennent généralement dans I'heure de I'exposition, mais peuvent survenir jusqu'a 72 heures aprés I'exposition, et

peuvent comprendre : anaphylaxie, urticaire, angicedeme, hypotension, bronchospasme, stridor, et prurit.

Réactions cutanées

56,7

De nombreux patients peuvent signaler une « éruption cutanée » comme étant une réaction allergique; toutefois, il faut
obtenir d’autres données afin de déterminer la véritable nature de la réaction. Les réactions cutanées peuvent englober
des éruptions non graves maculo-papuleuses retardées jusqu’aux nécrolyses épidermiques toxiques potentiellement

mortelles; ainsi, il est essentiel de poser d’autres questions au patient.

Certaines infections peuvent soit causer des réactions cutanées ou prédisposer les patients a réagir aux antimicrobiens.
Les patients souffrant de certaines infections bactériennes (p.ex. : Streptococcus pyogenes, Mycoplasma pneumoniae)

peuvent développer une réaction cutanée, indépendamment de I'antimicrobien qui est utilisé.

1822 Certaines infections

virales [p. ex. : Virus Epstein-Barr (VEB), Virus herpés simplex (VHS), Virus de I'immunodéficience humaine (VIH),

Cytomégalovirus (CMV)] peuvent étre directement responsables des réactions cutanées.
souffrant de ces infections virales peuvent étre plus susceptibles de réagir a certains antimicrobiens.

14,18,22

En plus, les patients
241213 yn exemple

notable est I'éruption morbilliforme retardée (non-médiée par les IgE) secondaire a la prise des aminopénicillines, tel que
I'amoxicilline, chez les patients souffrant d’une infection au VEB.**®

Voir le tableau 3 ci-dessous pour une bréve description de certaines réactions cutanées :



Tableau 3 — Réactions cutanées

1,2,15,16,18,19,20,21

Type de réaction cutanée

Chronologie

Description

Angicedéme

Délai d’apparition :

Régions touchées : Levres, paupiéres, lobes auriculaires, langue,

Généralement
immédiat

(de 0 a 6 heures)
Durée : Résorption

dans les 24 a
72 heures

bouche, larynx, organes génitaux

Morphologie : Edéemes circonscrits caractérisés par une
coloration de la peau et une atteinte des tissus sous-cutanés
(peuvent étre asymétriques ou unilatéraux).

Autres précisions : non prurigineux; souvent trés effrayants pour
les patients; peuvent étre douloureux.

Syndrome DRESS
(syndrome
d’hypersensibilité
médicamenteuse ou Drug
Reaction with Eosinophilia
and Systemic Symptoms)

Délai d’apparition :

Régions touchées : Répartition classique : visage, partie

de 1 a 8 semaines
aprés exposition

Durée : Des
semaines ou des
mois (méme aprés
I'arrét du médicament
soupgonneé)

supérieure du tronc, extrémités (mais peut évoluer sur tout point
de la surface de la peau et peut parfois provoquer une atteinte
des muqueuses)

Morphologie : Dans la plupart des cas, le syndrome se manifeste
sous forme d’éruptions morbilliformes, érythémateuses,
prurigineuses.

Autres précisions : En général, un prurit et une fievre surviennent
avant les éruptions cutanées. Le syndrome peut entrainer un
cedeme facial, qui peut étre confondu avec un angicedeme.

Atteinte des systemes systémiques :

- Lymphatique : une lymphadénopathie est trés commun

- Hématologique : leucocytose, éosinophilie, lymphocytose

- Hépatique : hépatosplénomégalie, hépatite, augmentation des
transaminases hépatiques, augmentation des phosphatases
alcalines

- Rénal : hématurie, protéinurie, élévation de I'azote uréique du
sang et de la créatinine

- Autre : atteinte pulmonaire, cardiaque, neurologique

Erythéme polymorphe

Délai d’apparition :

Régions touchées : Apparait souvent aux extrémités (mains,

Dans 3 a5 jours
(peut comprendre des
symptémes avant-
coureurs d'une
infection respiratoire
supérieure)

Durée : Environ
2 semaines

paumes, extenseurs des avant-bras, plante des pieds, etc.) et
peut se propager vers l'intérieur du tronc. Peut atteindre les
membranes muqueuses de la bouche et des organes génitaux.

Morphologie : Papules érythémateuses circulaires bien
délimitées, souvent présentant un aspect « d'iris » ou de « cible ».

Autres précisions :

- Peut étre difficile a discerner du syndrome de Stevens-Johnson.
- Souvent associé aux infections par le virus de I'herpes simplex
ou par les mycoplasmes.

- En cas de fievre, elle est généralement légeére.




Type de réaction cutanée

Chronologie

Description

Eruption maculo-
papuleuse, éruption
morbilliforme ou
exanthémes

Délai d’apparition :

Régions touchées : En général, I'éruption commence a la téte, au

Retardé (souvent
aprés plus de

72 heures), dans
les2a

4 premieres semaines
apres la dose initiale.

Durée : En général,
I'éruption s’estompe
dans les 2 semaines.

cou ou dans la partie supérieure du torse, puis évolue vers les
extrémités.

Morphologie : Souvent bilatérales et symétriques. En général, les
plagues érythémateuses (de un a plusieurs mm de diametre) sont
planes, a peine surélevées. Peuvent aussi présenter des papules.

Autres précisions :

- Avec ou sans prurit

- Peut former des zones confluentes

- Peut étre le résultat de plusieurs mécanismes (p. ex. : infection
virale, idiopathique, etc.)

- Une légére éosinophilie est possible, mais n'est pas commun

- Une fiévre est rarement associée mais, si elle est présente, elle
est légere.

Photosensibilité ou
phototoxicité

Délai d’apparition :

Régions touchées : Les régions les plus souvent exposées au

De 5 & 20 heures
apres la prise du
médicament et
exposition aux
rayons UV

Durée : s. 0.

soleil (p. ex. : visage, dos des mains, dos et c6tés du cou, faces
d’extension des bras, etc.). La présentation classique épargne les
zones d’'ombre, comme sous le menton, sous le nez et derriére
les oreilles.

Morphologie : Ressemble souvent a des coups de soleil
excessifs, parfois accompagnés d’ampoules. Démarcation trés
nette aux zones ou des vétements ou des bijoux étaient portés
lors de I'exposition a la lumiére.

Autres précisions : Pas commun avec les antibiotiques béta-
lactamines.

Prurit

Délai d’apparition :

Régions touchées : Démangeaisons localisées ou généralisées;

S. 0.

Durée : s. o.

plus souvent généralisées lorsqu’elles sont induites par les
médicaments.

Morphologie : N’entraine pas nécessairement des signes cutanés
visibles d'une réaction.

Autres précisions : Les mécanismes ne sont pas toujours
évidents.

Syndrome de Stevens-
Johnson

Délai d’apparition :

Régions touchées : Moins de 10 % de la surface du corps est

Retardé (dans les

8 semaines d’'une
premiére exposition),
mais caractérisé par
une apparition
soudaine des
symptémes.

Durée : Jusqu’a
6 semaines

touché. Peut affecter la peau, les yeux et les membranes
mugqueuses; comme les levres, la bouche, les parties génitales.

Morphologie : Commence souvent avec des lésions rouge
bordeaux, planes (parfois d’aspect de « cible », similaire a un
érythéme polymorphe), évoluant vers des Iésions bulleuses et
nécrotiques. Donne lieu a des ampoules et a une dislocation de
I'épiderme.

Autres précisions :

- Le syndrome est accompagné de I'un ou de la totalité des
symptdmes suivants : forte fievre, malaise, myalgie, arthralgie,
maux de téte, atteinte oculaire, stomatite douloureuse.

- Une urgence médicale; mortalité intrahospitaliere = de 5 a 12 %.




Type de réaction cutanée

Chronologie

Description

Nécrolyse épidermique

Délai d’apparition :

Régions touchées : Plus de 30 % de la surface du corps est

toxique Retardé (dans les touchée. Peut affecter la peau, les yeux et les membranes

8 semaines d’'une muqueuses; comme les lévres, la bouche, les parties génitales.

premiére exposition), | Les zones pileuses de la peau sont souvent épargnées.

mais caractérisé par

une apparition Morphologie : Voir le syndrome de Stevens-Johnson; peut en fin

soudaine des de compte ressembler & des brdlures étendues de

symptomes. deuxiéme degré

Durée : Jusqu’a Autres précisions :

6 semaines - Est accompagnée de I'un ou de la totalité des symptémes
suivants : forte fiévre, fatigue, vomissement, diarrhées, malaise,
myalgie, angine, arthralgie, maux de téte, atteinte oculaire,
stomatite douloureuse.

- Urgence médicale; mortalité intrahospitaliére plus de 30 %.
Urticaire Délai d’apparition : Régions touchées : Peut toucher toute partie du corps. Atteint la

Immédiat,
généralement dans
les 36 heures

Durée : Persiste
rarement au-dela de
24 heures

partie superficielle du derme, mais pas les tissus sous-cutanés.

Morphologie : Zones surélevées, érythémateuses de I'oedeme
(papules cedémateuses), parfois caractérisées par une paleur
centrale. Blanchissent souvent sous la pression.

Autres précisions :

- Souvent prurigineuse

- Peut ou non étre accompagnée d’un angicedéme, peut évoluer
a une anaphylaxie.

Pour plus de renseignements, veuillez lire les lignes directrices sur la Prise en charge de I'allergie aux pénicillines et
aux béta-lactamines préparées par le Comité provincial de gérance des antimicrobiens des régies régionales de la santé

du Nouveau-Brunswick.
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