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L'etude comparee de la frequence des reactions cutanees aux
differents antibiotiques a une importance capitale en ce qui
concerne la comprehension des mecanismes de sensibilisation
et des accidents therapeutiques observes apres utilisation d'un
antibiotique nouveau. L'association anormalement elevee des
reactions positives pour deux antibiotiques qui n'ont pas, le
plus souvent, ete associes au cours de la therapeutique permet
d'envisager la possibilite d'une reaction croisee entre ces deux
antibiotiques.

Avant de developper ce probleme, il convient de souligner
un fait tres important que l'etude des reactions croisees entre
les corps chimiques du groupe de la paraphenylenediamine, les
colorants azoiques et les phenothiazines {Sidi & Arouete) a
largement contribue a etablir. 11 ne semble pas que l'on puisse,
en regie, parler de sensibilisation croisee entre des formules
chimiques plus ou moins voisines, mais de sensibilisation vis-
a-vis d'un catabolite commun qui ne se forme pas forcement
dans tous les cas; ce fait explique que, pour des formules chi-
miques voisines, la sensibilisation dite croisee ne soit pas con-
stante d'un cas a l'autre: le role du metabolisme individuel du
patient est capital en ce domaine.

' Communication au Cinquieme Congris Europeen d'Allergie, BSIe, Octobre
1962.
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Reactions croisees Neomycine-Streptomycine.

Les tests epicutanes nous ont permis d'etudier la sensibilisa-
tion aux divers groupes d'antibiotiques. Nos premiers travaux
ont porte sur le groupe streptomycine-neomycine. Sans doute,
la neomycine est une substance peu sensibilisante, mais par repe-
tition des contacts, elle est en fait susceptible de provoquer des
reactions de sensibilisation. C'est Tobservation soigneuse des
tests epicutanes avec scarification qui est la meilleure methode
pour deceler ces sensibdisations. Associee a l'etude clinique de
revolution des accidents d'eczemas therapeutiques, elle permet
de comprendre les reactions pathogenes entre les diverses
substances appliquees sur la peau.

Nous nous sommes rendu compte que les solutions a la
neomycine etaient beaucoup moins sensibilisantes que les pom-
mades; l'association neomycine-hydrocortisone a ete une des
causes importantes de sensibilisation en raison de l'application
intempestive quotidienne de ces pommades pour des eczemas
ou pour des prurits. Dans ces cas, on incrimine souvent les
corticoides alors que c'est l'antibiotique associe qui est en cause.

En soignant des malades sensibilises a la streptomycine, nous
avons ete frappes de voir que souvent lorsqu'on appliquait de
la neomycine sur la peau, ils s'aggravaient. Nous avons fait des
tests comparatifs neomycine-streptomycine et nous avons con-
state une sensibilisation de groupe.

Observations concernant I'ineonstanee de la reaction croisee.

Quelquefois cette sensibilisation ne semble pas evidente: les
tests ne sont pas constamment positifs a la fois aux deux anti-
biotiques. Certains artifices permettent cependant de reveler la
double sensibilisation. Ainsi, nous avons eu un cas de sensibili-
sation a la streptomycine, avec un test positif a la strepto-
mycine et negatif a Ia neomycine en scarification; nous avons
fait absorber a ce malade un comprime de neomycine et nous
avons eu une reaction.

Meme avec cette reserve, il ne faut pas dire que tous les
sujets sensibilises a Tun de ces antibiotiques le sont a l'autre



(Tableau I ) . Sur 95 cas de sensibilisation a Tun ou a l'autre,
nous avons trouve 35 cas de sensibilisation aux deux. Mais, s'il
est frequent de trouver des sujets sensibles a la streptomycine
et non a la neomycine (40 sur 90) l'inverse parait rare (10 sur
95). II faut souligner que les coincidences de tests positifs sont
moins frequentes pour des antibiotiques pourtant frequemment
associes comme la Penicilline et la Streptomycine.

TABLEAU I

Si
Penicilline • Sireptomyciae

Coin-
cidence
positive

Non coincidence
positive

+ Pinic + Strept.

SO

Penicilline - Nfomycine

Coin-
cidence
positive

Non coincidence
positive

-(- Pinic. -1- Nfom.

95
Streptomycine - N

Coin-
cideoce
positive

fon>,cin.

Non coincidence
positive

+ Sirept. -f Nfom.

26 16 39 35 28 35

Tests positifs a lecture retardee (4.8 k 72 h.) avec scarification

Sensibilisation croisee avec la Kanamyeine.

La Kanamycine a une interessante activite antibiotique locale
et donne de bons resultats en association avec la triamcinolone,
mais elle peut donner des eczemas au cours desquels les tests
cutanes sont positifs vis-a-vis de cet antibiotique. Chez 10
sujets chez lesquels les tests a la Kanamycine ont ete positifs,
dans 8 cas des tests a la neomycine ont ete faits et 7 fois ils
ont ete positifs. Dans i cas, le test a la Kanamycine etait negatif,
mais il n'avait pas ete fait de scarification; or dans ce groupe
de sujets, trois fois le test a la Kanamycine etait negatif sans
scarification, alors que la scarification montrait des tests
positifs.

Ainsi, chez des sujets dont les tests a la neomycine sont
positifts, les tests a la Kanamycine peuvent etre consideres en
pratique comme toujours positifs.

Cliniquement, chez les sujets sensibles a la neomycine et a
la streptomycine, la Kanamycine provoque presque toujours
une recidive.
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Nous avons d'autre part observe des cas de sensibilisation
a la streptomycine ou a la neomycine, aggraves par application
de pommade aux corticoides contenant de la framycetine.

Dans un travail recent, f. Pirila&cS. Rouhunkoski (Derma-
tologica 121. 335, i960) ont etudie les sensibilisations de ce
groupe. Ils ont obtenu 5 6 % de reactions epicutanees retar-
dees a la Kanamycine chez les sujets sensibles a la neomycine,
alors que jamais la Kanamycine n'avait ete utilisee par ces
patients.

Le test a la Framycetine a ete positif chez la plupart.
Par contre, le test a la streptomycine n'a ete positif que che/,

6 % de ces memes sujets.
Enfin, fait curieux, ils trouvent 88 % de sujets sensibles a

la Bacitracine chez les sujets sensibles a la neomycine. La seule
analogie structurale de la bacitracine avec les mycines prece-
dentes est la presence de deux groupes amine libre.

Dans les variations de frequence des reactions positives dans
Ies statistiques des differents auteurs, il faut tenir compte du
fait que la plupart ont fait leurs tests sans scarification.

D I S C U S S I O N

La Streptomycine, la Neomycine, la Framycetine, la Vio-
mycine et la Kanamycine sont fonctionnellement apparentees.
Cette parente est tres etroite entre Neomycine, Framycetine,
Viomycine et Kanamycine qui constituent a eux seuls, un veri-
table sous-groupe et pour lesquels la resistance croisee est
totale; de plus, ces quatre antibiotiques presentent une toxicite
renale et cochleaire qui en restremt considerablement I'utilisa-
tion; le 'dernier-ne d'entre eux, la Kanamycine, moins toxique,
semble devoir etre plus facilement utilise. La parente entre
Streptomycine d'une part, Neomycine, Framycetine, Viomycine
et Kanamycine d'autre part, est plus complexe; la strepto-
mycino-resistance ne s'accompagne pas de resistance a Tun
quelconque des elements du sous-groupe pour les Staphylo-
coques et les B.K., et d'une fa^on moins constante pour les
enterobacteries (Colifornie, Proteus) ; par contre, toute resi-
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stance a l'un des elements du sous-groupe, confere constam-
ment la resistance a la Streptomycine.

Dans le domaine allergologique, la sensibilisation croisee
entre Neomycine et Kanamycine paratt beaucoup plus frequente
que celle entre la Streptomycine et la Neomycine.

Ainsi les notions allergologiques s'harmonisent aves nos
connaissances concernant Faction anti-microbienne.

En ce qui concerne la formule chimique de ces substances, il
convient de remarquer que la Neomycine et la Kanamycine ont
le meme noyau Neamine alors que dans la Streptomycine ce
noyau est surcharge au niveau d'une fonction amine par un
groupement N -- C - NH3 (Streptidine). II est possible que la
Streptomycine puisse donner assez facilement une sensibilite
specifique et, inconstamment, une sensibilisation vis-a-vis d'un
de ces catabolites contenant le noyau Neamine, qui parait peu
sensibilisant puisque la Neomycine est beaucoup moins sensi-
bilisante que la Streptomycine. Inversement l'existence d'une
sensibilisation a la Neomycine entrainerait une reaction vis-a-
vis de la Streptomycine dont la degradation en noyau neamine
serait tres frequente.

C O N C L U S I O N E T R E S U M E

L'etude clinique des accidents cutanes dus a la Streptomycine
et a la Neomycine, la comparaison de la frequence des reac-
tions cutanees d'allergie retardee observees par Ies tests, faits
simultanement avec ces deux antibiotiques et d'autres antibio-
tiques aussi frequemment utilises, confimicnt l'existence d'une
sensibilisation croisee dans le groupe Streptomycine-Neo-
mycine.

II existe frequemment une sensibilisation a la Streptomycine
sans reaction vis-a-vis de la Neomycine alors que les tests sont
rarement negatifs a la Streptomycine chez les sujets sensibles
a la Neomycine. Ce fait s'expliquerait peut-etre par lecaractere
tres sensibilisant du noyau streptidine caracteristique de la
streptomycine; le noyau neamine, contenu dans la Neomycine,
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et produit possible de degradation de la Streptomycine, parait
en effet moins allergisant.

L'etude clinique et les tests permettent enfin d'affirmer que
Ies divers antibiotiques contenant le noyau Neamine (Kana-
mycine. Framycetine et probablement aussi Viomycine) presen-
tent entre eux et avec la Neomycine une propriete de reactions
cutanees croisees pratiquement constante chez les sujets sen-
sibles.
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