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Le syndrome d’hypersensibilité médicamenteuse ou DRESS syndrome est une toxidermie grave avec une
mortalité estimée a 10 %. Les antituberculeux sont rarement incriminés. Nous rapportons I'observation
d’une patiente de 30 ans présentant un DRESS syndrome induit par les antibacillaires. Elle avait une
tuberculose ganglionnaire cervicale. Les lésions dermatologiques sont apparues 10 jours apreés le début
du traitement antituberculeux. Le diagnostic du DRESS syndrome était retenu devant la présence de
4 critéres du Régiscar. Le traitement fut arrété a son admission et elle était mise sous corticothéra-
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1. Introduction

pie orale. Avec amélioration progressive clinicobiologique. Une réintroduction des antituberculeux était
nécessaire et faite avec prudence, permettant de retenir I'imputabilité de I’éthambutol. Le DRESS syn-
drome aux antibacillaires est rare et sa prise en charge n’est pas codifiée, nécessitant une collaboration
multidisciplinaire.

© 2021 Elsevier Masson SAS. Tous droits réserveés.

ABSTRACT

Drug hypersensitivity syndrome (DRESS syndrome) is severe toxidermia with a high mortality estima-
ted to be 10%. Antituberculosis drugs are rarely incriminated. We report through the observation of a
30years old female patient, who presented a DRESS syndrome inducted by antituberculosis drugs. She
has cervical lymph node tuberculosis. The dermatological lesions were appeared 10 days after the start
of the antituberculosis drugs. The diagnosis of DRESS syndrome was retained over the presence of 4
criteria of the regiSCAR. The treatment was interrupted on admission and we started oral corticoste-
roids. With progressive clinico-biological improvement. Re-introduction of antituberculosis drugs was
necessary and it was done with caution, which allows retaining the imputability of ethambutol. DRESS
syndrome to antituberculosis drugs is rare; its management is not codified, requiring multidisciplinary

collaboration.
© 2021 Elsevier Masson SAS. All rights reserved.

2. Observation

Le syndrome d’hypersensibilité médicamenteuse ou DRESS syn-
drome est une toxidermie grave avec une mortalité estimée a 10 %
qui est souvent associée a une atteinte viscérale [1]. Les antitu-
berculeux sont rarement incriminés. Nous rapportons I'observation
d’une patiente présentant un DRESS syndrome induit par les anti-
tuberculeux.

* Auteur correspondant. Oujda université, BP 4806, 60049 Oujda, Maroc.
Adresse e-mail : hanane.daflaoui@gmail.com (H. Daflaoui).

https://doi.org/10.1016/j.reval.2021.01.004
1877-0320/© 2021 Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés.

Il s’agit d’'une patiente dgée de 30 ans, ayant comme antécé-
dents une anémie ferriprive traitée, une isthmo-lobectomie droite
pour un goitre adénomateux. Elle avait une tuberculose ganglion-
naire cervicale retenue sur des critéres cliniques et histologiques.
Elle était mise sous quadrithérapie de RHZE (ERIPK4 1 cp/j) depuis
le 19 décembre 2018. Les 1ésions dermatologiques sont apparues
10 jours aprés le début du traitement antituberculeux. A I'examen
physique, elle était fébrile a 38,3 °C, avec un exanthéme maculopa-
puleux trés prurigineux morbilliforme étendu a 80 % de la surface
cutanée, il est surmonté par endroit de squames blanchatres, avec
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Fig. 1. Exanthéme maculo-papuleux généralisé au niveau du visage.

Fig. 2. Exanthéme maculo-papuleux généralisé au niveau du tronc.

un énanthéme, une perléche bilatérale et des adénopathies cervi-
cales, axillaires et inguinales sensibles (Fig. 1-3).

Le bilan biologique a objectivé une hyperéosinophilie a
1278/mm?3, avec une lymphopénie 970/mm?3 et sans atteintes vis-
cérales associées. Les sérologies virales hépatiques, VIH, CMV, EBV
étaient négatives. La biopsie cutanée était en faveur d'une toxider-
mie. Le diagnostic de DRESS syndrome était retenu. Le traitement
antibacillaire fut arrété et elle était mise sous corticothérapie orale
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Fig. 3. Image clinique montrant un exanthéme maculo-papuleux généralisé au
niveau des membres inférieurs.

a base de prédnisone a raison de 0,5 mg/kg/jour pendant 10 jours
associée aux émollients, avec une amélioration progressive clini-
cobiologique.

La réintroduction des antituberculeux était débutée le 22 jan-
vier 2019 aprés disparition des signes cliniques et sous surveillance
médicale, nécessitant un séjour hospitalier de 15 jours. En
commengant par la rifampicine a faible dose (150 mg) puis a dose
compléte (600 mg) sans incident. Ensuite, une réintroduction de
I’éthambutol a faible dose (200 mg) a été faite, avec la réapparition
d’une éruption cutanée prurigineuse deux jours plus tard. Le trai-
tement fut alors arrété avec une régression des lésions 7 jours plus
tard.

3. Discussion

La tuberculose est une maladie endémique dans notre pays, qui
reste curable sous traitement antituberculeux avec une stratégie
thérapeutique mondiale bien standardisée.

Le syndrome d’hypersensibilité médicamenteuse ou DRESS syn-
drome a été décrit pour la premiére fois en 1996 par Bocquet et al.
[2]. Ce syndrome représente un groupe de réactions indésirables
cutanées séveéres avec atteinte multiviscérale. Il est caractérisé par
la prédominance de I'atteinte cutanée et hépatique, avec un délai
moyen de survenu entre 2 a 6 semaines. Le diagnostic précoce et
I'arrét du traitement responsable constituent les piliers de la prise
en charge.

1l existe plusieurs consensus sur les critéres diagnostiques dont
celui du registre européen des toxidermies sévéres « le REgiSCAR »
et du collége anglo-saxon et Japonais appelé DiHS « Drug-induced
Hypersensitivity syndrome » (Tableaux 1 et 2) [3].
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Tableau 1
Critéres RegiSCAR d’inclusion de DRESS syndrome.

Hospitalisation

Suspicion de lien entre la réaction et un médicament

Rash aigu*

Fiévre>38°C*

Adénopathie dans au moins 2 sites distincts*

Anomalie de la formule sanguine (lymphopénie ou lymphocytose*,
éosinophilie*, thrombocytopénie*)

Trois critéres sur les quatre marqués par une étoile sont nécessaires pour poser le
diagnostic.

Tableau 2
Les critéres diagnostiques du groupe japonais de consensus Drug induces Hypersen-
sitivity Syndrom (DiHS) ou DRESS syndrome.

Rash maculopapuleux apparaissant plus de trois semaines aprés le début
de traitement médicamenteux incriminé

Persistance des symptomes deux semaines aprés I'arrét du traitement
médicamenteux incriminé

Fiévre>38°C

Trouble de la fonction hépatique (ALAT > 100 UI/L)

Anomalies leucocytaires
Hyperleucocytose (> 11 x 109/L)
Lymphocytes atypiques (>5 %)
Hyperéosinophilie (> 1,5 x 109/L)

Lymphadénopathie

Réactivation HHV-6

DiHS typique : la présence de 7 critéres ; DiHS atypique : la présence des 5 premiers
critéres.

Le diagnostic de DRESS syndrome était retenu chez notre
patiente devant la présence de 4 critéres de Régiscar, une atteinte
cutanée évocatrice, la fievre, la présence de poly-adénopathies et
I'hyperéosinophilie.

L'incrimination des antituberculeux est rarement rapportée
dans la littérature, d'une fréquence d’environ 3 % [4]. Les médi-
caments les plus incriminés sont la rifampicine et I'isoniazide.
L'imputabilité de I’éthambutol est la moins fréquente avec seule-
ment 4 cas rapportés [5-8].

L’éthambutol est un médicament relativement bien toléré.
L’effet indésirable majeur est ophtalmologique avec des névrites
optiques rétrobulbaires [9]. Ses complications cutanées com-
prennent la chute de cheveux, I'’hyperhydrose, I'urticaire,
I'érythéme polymorphe, I'érythéme pigmenté fixe [10], I'cedéme
de Quincke, des éruptions bulleuses et exceptionnellement la
nécrose épidermique toxique [11,12].

Notre patiente prend les antituberculeux sous forme combinée
de quatre molécules, I'identification de la molécule responsable est
possible par les tests allergologiques ou par le test de réintroduc-
tion. Il n'y a pas d’étude réalisée sur un grand nombre de patients
pour déterminer l'intérét de ces test dans le DRESS syndrome, il
existe des cas rapportés avec des patch-tests positifs aux antituber-
culeux [5]. Le DRESS syndrome est trés irritatif au début, lors des
tests cutanés, la reproduction d’un exanthéme généralisé est pos-
sible avec un intervalle de survenue plus court, il est parfois associé
a une réaction systémique. Cela est possible méme a des doses
faibles, ce qui impose de respecter un délai minimal de 6 mois entre
la résolution de I’éruption et la réalisation de tests allergologiques
[7,13,14].

Dans notre cas, I'imputabilité de I'’éthambutol était retenue
grace au test de réintroduction, ce dernier doit étre fait avec
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prudence, en administrant les antituberculeux sous formes sépa-
rées molécule par molécule, en milieu hospitalier avec toutes les
mesures possibles de réanimation.

Enfin, la conduite a tenir dans les réactions d’hypersensibilités
aux antituberculeux combinés peut comprendre la désensibilisa-
tion médicamenteuse, I'exclusion définitive ou la substitution par
les antituberculeux de 2€ ligne [15].

4. Conclusion

Le DRESS syndrome aux antibacillaires est rare et sa prise en
charge n’est pas codifiée, nécessitant une collaboration multidisci-
plinaire.

Déclaration de liens d’intéréts
Les auteurs déclarent ne pas avoir de liens d’intéréts.
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