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Résumé

Les tableaux cliniques des allergies médicamenteuses sont multiples et variés et le relevé exhaustit
de I'histoire clinique est le prérequis indispensable au diagnostic allergologique. Le groupe européen
de recherche sur les allergies médicamenteuses ENDA (European Network of Drug Allergy) a
¢laboré un questionnaire standardisé comprenant en plus des données cliniqgues sémiologigues et
chronologiques de la réaction supposée aflergique, les résultats de toutes les investigations allergo-
logiques. Il est actuellement traduit-dans différentes langues de fagon a étre disponible pour tous les
médecins et évalué en pratique quotidienne. © 2000 Editions scientifiques et médicales Elsevier SAS

allergie médicamenteuse / questionnaire

Summary —~ Diagnosis of drug allergies: European questionnaire.

The clinical picture of drug allergies is very heterogeneous. A firm diagnosis requires first the exact
description of the clinical history, including both the semiology and chronology of the case. The Euro-
pean Network of Drug Allergy (ENDA), under the aegis of the European Academy of Allergy and
Clinical Immunology (EAACI), has recently published a standardized questionnaire, including both
clinical data and results of the allergological tests. This questionhaire has been translated into ques-
tionnaire different languages. © 2000 Editions scientifiques et médicales Elsevier SAS

drug allergy / questionnaire

L’allergie médicamenteuse est un probleme commun
et compliqué. Les manifestations clinigues sont trés
hétérogenes, regroupant différentes entités tels que

* Supportée par une bourse de I'institut UCB des allergies.
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I’exanthéme maculeux ou bulleux, 1’urticaire, 1’ana-
phylaxie, certaines cytopénies et fievres prolongées,
certaines atteintes pulmonaires interstitielles, hépa-
tites, néphrites et diverses maladies auto-immunes.
L allergie médicamenteuse a pris le r6le d’un grand
imitateur des maladies, comme la syphilis aupara-
vant. C’est une réflexion intéressante pour mieux
comprendre non seulement le mécanisme physio-
pathologique des allergies médicamenteuses mais
aussi éclaircir celui des malad1es imitées par 1’aller-
gie médicamenteuse.



Diagnostic des ailergies médicamenteuses ) 495

Le diagnostic d’allergie médicamenteuse est dif-
ficile et les réactions cliniques sont toujours sous-
diagnostiquées [2]. Cette difficulté est reliée aux fac-
teurs suivants :

— variabilité des manifestations cliniques ;

— connaissance insuffisante des mécanismes physio-
pathologiques de la plupart des hypersensibilités
médicamenteuses ;

— faiblesse de la classification des réactions aller-
giques selon les quatre types de Gell et Coombs [4],
utile pour certaines réactions mais n’expliquant pas
la plupart des formes communes d’allergies médica-
menteuses (notamment les exanthémes) ni certaines
réactions séveres tels que le syndrome de Lyell et les
syndromes d’hypersensibilité ;

— limitation et manque de standardisation des procé-
dures in vivo et in vitro, valables pour diagnostiquer
les réactions de 1’hypersensibilit€ médicamenteuse.

Etant donné ces difficultés, la plupart des médecins
se voient limités a 1’histoire clinique, aux références
des ouvrages [5, 6], 4 I’avis des centres régionaux de
pharmacovigilance [1] et/ou aux banques de données
décrivant les effets secondaires attribués a certains
médicaments. Cependant, seul le diagnostic formel
d’allergie médicamenteuse permet de mettre en jeu
les mesures requises pour la prévention et le traite-
ment [2].

Le diagnostic de I’hypersensibilité médicamen-
teuse peut se diviser en deux parties : stade aigu et
stade de rémission.

Au cours du stade aigu, la question principale est
de savoir si la réaction en cours est ou n’est pas une

N

réaction d’hypersensibilité 4 un médicament. Ce
diagnostic différentiel devrait &tre familier 3 tout
médecin. L'histoire détaillée des précédentes €xpo-
sitions et de la tolérance préalable aux médicaments
incriminés, la description exacte de la symptomato-
logie clinique et I’évaluation de marqueurs sanguins
indiquant les complications hépatiques et rénales, en
plus de la présence d’une hyperéosinophilie sont
importants et parfois des indicateurs suffisants de
I’hypersensibilité médicamenteuse.

Au stade ultérieur, aprés rémission de la réaction
aigué, certains patients nécessitent une évaluation
approfondie. A ce moment 13, le médecin allergo-
logue doit rechercher lequel des différents médica-
ments pris pendant la réaction pourrait étre en cause.
Ceci est possible par les tests cutanés, les tests de

laboratoire et/ou les tests de provocation. La valeur
diagnostique de chacun ne sera pas discutée dans ce
document. '

L’histoire détaillée est fondamentale a connaitre
pour répondre aux deux questions suivantes :

—la réaction est-elle compatible avec une hyper-
sensibilité médicamenteuse ?
— quel est le médicament en cause ?

Pour faciliter 1’établissement d’une histoire appro-
priée et de facon a harmoniser cette procédure en
Europe, les membres de '’ENDA (European Network
of Drug Allergy, le groupe d’intérét sur les allergies
médicamenteuses de I’ Académie européenne d’aller-
gologie et d’immunologie clinique) ont développé
un questionnaire [3] qui peut servir de guide dans ce
domaine difficile de la médecine. Nous I’avons
traduit de I’anglais et y avons apporté quelques
modifications mineures, fruits de notre expérience
récente. A premiére vue, ce document parait compli-
qué, mais en fait il ne prend que cinq 2 six minutes
pour le compléter. Ce questionnaire est un compro-
mis pratique, combinant les données de I’histoire
clinique (sympt6mes, chronologie, traitement correc-
teur, évolution, antécédents) et les résultats de.quel-
ques investigations importantes. Il est utilisable aussi
bien lors des stades aigus que des rémissions. Il met
l'accent sur I’enquéte clinique (double page) et
inclut certains marqueurs biologiques disponibles
dans tout laboratoire (numération-formule sanguine
et bilans hépatiques et rénaux).

De plus, le questionnaire contient certaines procé-
dures spéciales pour le diagnostic des hypersensibi-
lités médicamenteuses et notamment les tests cuta-
nés, les tests biologiques spécialisés (souvent du
domaine de certains laboratoires de recherche) et les
tests de provocation. Ces procédures ne sont cepen-
dant appliquées que dans certains centres et ne sont,
pour la plupart, pas encore standardisées.

Nous espérons que ce questionnaire sera utile et
représentera un point de départ dans la validation de
procédures spéciales du diagnostic des allergies
médicamenteuses. Notre groupe de travail ENDA
poursuit son effort par la rédaction de protocoles de
tests cutanés et de tests de provocation.

Dans notre région Languedoc-Roussillon, nous
avons mis en place un « centre d’étude des allergies
médicamenteuses » regroupant les services hospi-
taliers intéressés par la prise en charge de ce risque
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iatrogéne. Ce questionnaire en est 1’outil principal.
Ce centre permet une prise en charge de proximité et
un diagnostic de certitude dans la majorité des cas.
Des « centres relais » sont installés dans la région
autour de notre « centre principal ». Nous assurons la
coordination du travail et la formation initiale et
continue des médecins, pharmaciens, infirmiéres
intéressés par I’allergie médicamenteuse. Enfin, un
réseau comprenant des allergologues (pneumo-
logues, dermatologues et allergologues exclusifs),
des radiologues et des anesthésistes de la région
constituera I’extension régionale indispensable de ce
pole de référence. La gestion de ce risque majeur se
fera en partenariat avec les différents acteurs régio-
naux de santé.

Nous sommes conscients que toute personne inté-
ressée par le diagnostic de I’hypersensibilité médica-
menteuse a son expérience particuliére. Par consé-
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quent I’adaptation du questionnaire aux besoins
locaux peut &tre nécessaire. Toute suggestion pour
améliorer le questionnaire est indispensable et sou-
haitée.
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ALLERGIE MEDICAMENTEUSE

INVESTIGATEUR :

NOIM | e ere e Centre & .evvvvveeavvreiesiesceneeenn
PATIENT :

NODL: oot sree e Date de naissance : .......coeeeenn
Profession : .......ccccvvvnicniencicnee Origine ethnique : .......cccoovviunee.
PLAINTES ACTUELLES :

REACTION M

................... Date @ e
.................. Age: e ans Poids : ..............kg
Sexe: M QF Taille : ..o cm

(Plusieurs possibilit€s peuvent étre cochées ; la chronologie peut étre précisée avec des chiffres, remplir une fiche par épisode si besoin)

Q PRISE ANTERIEURE DES MEDICAMENTS CITES PRECEDEMMENT :

[ SYMPTOMES CUTANEO-MUQUEUX
(J Angio-cedeme — 10caliSation : .........eccceoveeevviicnicenicniiennae

1 Conjonctivite

[ Eczéma de contact (1 Cause topique 1 Cause hématogéne U ...............
1 Erytheme exsudatif multiforme

[J Exanthe¢me maculeux

[J Exanthéme maculopapuleux

J Exanthéme urticarien

L1 Exanthéme eczématoide

[J Exanthéme bulleux

(d Erythéme pigmenté fixe

[ Prurit isolé
[ Purpura — Taux des plaquettes :............... ST
O palpable |1 hémorragique + nécrotique

O Atteinte viscérale ..o sttt e
O Pustulose exanthématique aigué généralisée
0 Syndrome de Stevens Johnson/Lyell
3 Urticaire
[ Vascularite urticarienne o
3 Autres (préciser morphologie et localisation) :

Date de la réaction : ..........co.ee..

Chronologie © ..o.ceeveveveeniieern e

0 DIAGNOSTIC DIFFERENTIEL :

1 FACTEURS FAVORISANTS :
[ Infections virales : [ grippale [J Autres
LAFIBVIC oottt et bt s eneas

J Suspicion de photosensibilité ? (3 Non [ Oui [J Ne sait pas
[ Stress

[ Exercice

[0 Autres (PTECISET) | cevevrvcriirien ittt s ien e

I EVOLUTION :

Intensité

eures / jours
|t | heures/jous

I N U N IO (O O |
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@ LOCALISATION DES LESIONS ET EVOLUTION (T U, reporter les chiffres ou couleurs différentes si plusieurs réactions)

20
T
(353 4 \_
* i ﬂfh
0 [ R ! \3-/
;"‘/‘/,/ /“"”/
=
2 SYMPTOMES GASTROINTESTINAUX : 13 SYMPTOMES ASSOCIES : o
3 Diarrhée (3 Arthralgie/Myalgie — Localisation/s 1 .....ccooviceinnns
1 Douleurs gastro-intestinales 4 Douleusr/Briilure — Localisation/s : .....ceeovcveevencnnee
1 Nausée, vomissements QA Figvre @ .......... °C o
00 Autres (DIECISEL) © ..vvvimrie it stscse st e (3 Lymphadénopathie — Localisation/s : .......ccconiiiien
1 SYMPTOMES RESPIRATOIRES : O Edeme : — Localisation/s : .......cocvrennnnns
d Dyspnée — DEP ou VEMS @ ... (1 Perte de connaissance
1 Dysphonie 03 AUtres (PIECISET) © .vivuiuieeiiiees et seenc oo ses s
[ Rhinite : R
J Rhinorrhée O SYMPTOMES CARDIOVASCULAIRES :
O Eternuements 3 Arythmie
O Obstruction nasale [ Collapsus
U Sifflements/Bronchospasme 1 Hypotension — Pression artérielle © ............. mmHg
J Toux (A Tachycardie -> Pouls : ........... /min
L0 AULIes (PréCISEr) 1 evomriveeceriiicesr e eresesaer e esees e s or e e [ AUES (PIECISET) | wvierieieesiciee vt es e es e ereon
0 SYMPTOMES PSYCHIQUES : 1 IMPLICATION D’ AUTRES ORGANES :
[ Angoisse / Réactions de panique (ex. neuropathie périphérique, atteinte pulmonaire, cytopénie,

hépatite...)

U Hyperventilation

[ Malaise

J Sueurs

[ Vertige

L AULLE (PIECISET) * wocevveviirerienseceserter e ss sttt
1 Médicaments pris depuis sans probléme :

Nor.n‘génériq‘ue (_iu médicament + Dose quotidienne / Voie Intervalle prise/ Prise antérieure de ce(s) médicament(s) :
additifs / Indication : Durée du traitement : réaction
. - . . d Non [ Ne sait pas
rervees TR e P J 0 Oui — Symptomes : ..........ocoveervveernnrer....
T B o5 v ] S Non U Nesait pas
mer) ’ ] 2 Oui — Symptomes : .........ocovueueeerenn,
. T e ' HNon 1 Nesaitpas
mgl e J L Oui — Symptomes : ...coocvveeverreeence.
4. () RO | < Non M Ne sait pas
mg/] P ] 3 Oui — Symptomes : .......ccovveorvereeen.
5. fj e  errrmenanes j I Non H Ne sait pas
mg/) i e L Oui — Symptomes : ..........co.covovvererennn,
6. RN s .77 IV R j = Non S Ne sait pas
L &) i J 3 Oui — Symptomes : .......o.cocoovverrreen.n.
L Traitement de |’ épisode aigu : U Pas de traitement
2 Arretdes médicaments SUSPECIES N®# ..ovovu.eivveiveeeieeeereeoeeeoee oo
Q Ant1h1sta1}1i111ques Qlocaux O oraux L systémiques ; —> préciser :
m) Comcoste.rmdes Qlocaux O oraux Q systémiques ; — préciger : ..
L Bronchodilatateurs Qlocaux O systémique ; —> préciser :
O Traitement de choc DO adrénaline L1 remplissage vasculaire Qautres © oo
JRéduction simple de dOSE AC & ovvvrimcovecierreene T

U Changement de médicaments pour : type/nom :
) 3 Autre (préciser) :
I Evolution sous traitement : .................
L MEDICAMENTS EN COURS :
i3 Autres médicaments :

............................... tolérance :
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HISTOIRE PERSONNELLE :
13Y a til eu des symptdmes similaires observés sans prise du médicament incriming ? : 1 Oui 1 Non I Ne sait pas

2) ANTECEDENTS :

O Asthme o J Auto-immunité (Goujerot, Lupus, eic.) [ Urticaria pigmentosa/mastocytose
{1 Polypose nasosinusienne O Lymphoprolifération (LAL, LLC, Hodgkin...) Q Urticaire chronique

0 Mucoviscidose [ Chirurgie du disque intervertébral {1 VIH positif

0 Diabete HFole et TAREIN & e

[ Autre/Préciser :

3) MALADIES ALLERGIQUES : (ex. pollinose, dermatite atopique, allergie alimentaire, allergie aux venins d”hyménopteres, allergie au latex, etc.)

4) REACTIONS MEDICAMENTEUSES LORS DE PRECEDENTES CHIRURGIES (préciser le nombre, avec/sans reacnon)

[l DIEIIAIIES © .uveremsiivr st ecmvesnletscemmt sttt st s sas b sne s am s e r e bs R o s e ot 44 4 LAA s a0 R0 s S abe et S aba e st semE e st senn [J Pas de réaction
{3 Anesthésies loco-régionales : . O Pas de réaction
0 Anesthésies générales :....... [ Pas de réaction

5) REACTIO TEUSES LORS DE VACCINATIONS (oui/non) : “"QPolio ‘DTéanes
{1 Rubéole 0 Rougeole [ Hépatite B 1 Diphtérie L ABITES T oo
HISTOIRE FAMILIALE :
Allergies/Allergies MEAICAMENTEUSES & .vovuevrerveurvecriteritinsersasteeset s ses s sessra st see s b bt hb a0 s st cae et
TESTS DIAGNOSTIQUES : RESULTATS
1) PENDANT L’EPISODE AIGU : . NORMAL ANORMAL DOUTEUX
Sang : QNFS: Eosinophiles : [} DI Valeur & oo Q
Autres : ] QO Valeur : ... a
QECP o} 0 Valeur . a
QO CRP/VS a 1 Valeur : a
QO Cytométrie (....... ) a 3 Valeur : ]
{1 Histamine Q A Valeur : . a
0 Tryptase =] [ Valeur : ... m}
Foie : aGoT Q QValeur : .... a
O GPT a 1 Valeur : 3
yGT [} (d Valeur : a
i1 Phosphatase alk. ] O Valeur : .... a
Rein : 0 Créatinine a 0 Valeur : ... Q
(3 Mthylhistaminurie 0 O Valeur : o
D Autres © ....ooevns 9 0 Valeur : ... Q
Autres : 0 Médiateurs (IL-4-5-10) ) O Valeur : a
[ Complexes immuns circ. a 0 Valeur : Q
i Biopsie cutanée a 1 Valeur :
5 rnplem e 5 . S 5
2) AU DECOURS : NEGATIF POSITIF DOUTEUX
¢s: [ Prick: Q 0 Immédiat 1 Retardé Q
Tosts cutancs He a 1 Immédiat 1 Retardé a
m 1 Immédiat L Retardé [}
: a { Immédiat ' Retardé a
PR a (1 Immédiat 0 Retardé &
o} (1 Immédiat {J Retardé la
: o [ Immédiat (3 Retardé
o Patch: a Qi Immédiat O Retardé a
i 2 Immédiat O Retardé a
Tests sanguins : 1 IgE totales ) LA VABUE © oot srisnsssnennsine s

QU IgE spécifiques : I CAP QA RAST

Q Valeur : ...
A Valeur: ...
Q Valeur : ...
[ Valeur :
Q Valeur :

a IgG spécifiques/Test de Coombs indir.
BAUIEE ©  corveervereressermonssserssr st s et s sbssraibensns
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Tests cellulaires ;& TTL ;

[Efmpm) =) |
ooooog

Tests

de provocation : [J Anesthésiques 10CaAUX :....cccovervreecreioreriineineeienenee
JAINS s
I Aspirine : ...
O Paracétamol : .
1 B-lactarines : .
THAUIES | oo e e et e e aaea e

CONCLUSIONS :

oodooo

J Réaction de type I (médiée par les IgE) a:

LJ Réaction de type II (médiée par les anticorps) a:

(d Réaction de type III (2 complexes immuns) a:

L Réaction de type IV (cellulaire) a:

[ Réaction cytotoxique (cellulaire) a:

I Réaction pseudoallergique a:

(J Réaction pharmacologique a:

[ Réaction psychologique a:

BAULIE @ oo, FT a:

0 ECHELLE DE PROBABILITE : (marquer la lettre du médicament sur I échelle)

Trés vxiaisemblable Vraisemblable Plausible Douteux Exclue / Non cotée

|
i 1 { i 1

J DECLARATION AU CRPV ? 1 Non I Oui Score: C: .......... WS, I .. Date :
I REMARQUES :




