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1. Introduction

Apres les antibiotiques, bétalactamines notamment, les
antalgiques—antipyrétiques-anti-inflammatoires non stéroidiens
(AINS) représentent la seconde cause des réactions présumées
liées a une hypersensibilité (HS) médicamenteuse. Les réactions
a ces médicaments sont moins fréquentes chez 1’enfant que chez
I’adulte, mais, comme chez I’adulte, une importante proportion
(15-50 %) des enfants consultant pour suspicion d’HS aux AINS
est atteinte d’une HS prouvée a ces médicaments [1-5].

Les réactions les plus fréquemment rapportées chez 1’enfant
sont cutanées (urticaire et/ou cedéme, du visage notamment)
(Fig. 1). Les manifestations oculaires et respiratoires, les réac-
tions anaphylactiques graves et les toxidermies potentiellement
séveres sont relativement rares [2,5,6]. Les réactions peuvent
résulter d’une HS non allergique («intolérance » pharmacolo-
gique, associée a une réactivité croisée entre médicaments de
familles chimiques différentes) ou d’une HS allergique, spé-
cifique d’un ou plusieurs médicament(s) d’'une méme famille
chimique [7]. Contrairement a ce qui est rapporté chez 1’adulte,
chez I’enfant, la majorité des réactions résulterait d’'une HS
allergique [3.4].

Le diagnostic repose sur I’histoire clinique (HC), éventuelle-
ment sur les tests cutanés (TC), et, lorsque cela est justifié, sur

* Auteur correspondant.
Adresse e-mail : claude.ponvert@orange.fr (C. Ponvert).

http://dx.doi.org/10.1016/j.reval.2016.01.003
1877-0320/© 2016 Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés.

les tests de provocation/réintroduction (TP), qui sont considérés
comme le gold standard diagnostique [7].

Les réactions survenant en dehors de tout contexte
infectieux/fébrile, répétitives, préoccupantes (anaphylaxies,
toxidermies séveres) et/ou précoces sont tres évocatrices. Elles
évoquent une HS allergique quand elles surviennent avec le
méme médicament ou des médicaments d’une méme famille
chimique, ou une HS non allergique lorsqu’elles surviennent
avec des médicaments appartenant a des familles différentes.

Les TC a lecture immédiate et retardée aux antalgiques-
antipyrétiques-AINS ne sont pas standardisés, ont une sensibilité
faible et variable d’un médicament a un autre et ne sont pas
validés [7].

Il n’existe pas de dosages commercialisés et fiables des IgE
sériques spécifiques des AINS, et la valeur diagnostique des
tests de la libération d’histamine ou des leucotrienes (Cellu-
lar Allergen-Stimulation Test [CAST]) et des tests d’activation
des basophiles (TAB) n’est pas validée [7]. Dans une étude
ayant porté sur plusieurs dizaines de patients réagissant a un
ou plusieurs AINS (HC évocatrice ou réactions aux TP) et de
sujets témoins, tolérant les AINS (HC et TP), la sensibilité des
CAST et des TAB effectués avec plusieurs AINS a toujours
été faible et a considérablement varié d’un test a un autre et
d’un AINS a un autre (12-60 %). Bien que meilleure, la spé-
cificité a également varié selon les médicaments et les tests
(74-100 %). Enfin, en prenant en compte les résultats de tous
les tests pour tous les AINS, la sensibilité globale (au moins
un test positif 2 un AINS chez les patients) et la spécificité
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Fig. 1. (Edéme du visage lors d’un TP a I’ibuproféne.

globale (tous les tests négatifs pour tous les AINS chez les
sujets témoins) des tests ont respectivement été de 72 et 70 %,
et sont donc tres imparfaites [8]. La valeur diagnostique des
tests in vitro explorant les réactions d’HS retardée, tels le test de
prolifération/transformation lymphocytaire et les Enzyme-linked
immunosorbent-spots (ELISPOTSs), n’a pas été étudiée pour les
antalgiques-antipyrétiques-AINS.

Le diagnostic d’HS a ces médicaments repose donc essen-
tiellement sur une HC tres évocatrice et, dans les cas non ou
peu évocateurs, sur les TP dont la valeur prédictive négative est
jugée excellente [7,11].

Chez I’enfant comme chez 1’adulte, les principaux facteurs
de risque généraux d’HS aux antalgiques-antipyrétiques-AINS
sont les réactions immédiates/précoces, respiratoires et anaphy-
lactiques, une atopie, une urticaire chronique et 1’dge (grand
enfant, adolescent) [3,5].

Dans une étude prospective ayant porté sur plus de
200 enfants, un diagnostic d’HS aux AINS a été porté chez 35 %
des enfants, allergique et non allergique dans respectivement
60et 40 % des cas. Le diagnostic a été porté sur les résultats
des TP dans 60 % des cas, sur une HC hautement évocatrice
dans 28,6 % des cas, et sur la positivité des TC dans 11,4 % des
cas. Les TC effectués a des concentrations non irritantes ont
eu une bonne spécificité (& 100 %), mais leur sensibilité a été
faible (20 % pour les TC a lecture immédiate et 25 % pour les
TC a lecture retardée). Les principaux facteurs de risque d’HS
ont été un age plus avancé et des réactions immédiates et/ou
graves (anaphylaxie notamment). Les facteurs de risque addi-
tionnels d’HS non allergique ont été une atopie, une urticaire
chronique et des réactions a des AINS fortement inhibiteurs

de la cyclo-oxygénase-1 (COX-1) (Ponvert C: communication
personnelle).

Chez les enfants atteints d’HS aux antalgiques-
antipyrétiques-AINS, la prévention des récidives repose,
d’une facon générale, sur I’éviction durable des médicaments
déclenchants et sur le recours a des antalgiques-antipyrétiques-
AINS dont la tolérance aura été établie sur la base de I’'HC ou
des TP, et, chez les enfants atteints d’une HS non allergique,
sur la prescription de médicaments peu/non inhibiteurs de la
COX-1 (paracétamol, coxibs) [1,2,9,10]. Cependant, le recours
a ces derniers doit étre prudent, puisque des médicaments
tolérés a faibles doses peuvent induire une réaction lorsqu’ils
sont administrés a fortes doses et/ou de facon prolongée a des
enfants atteints d’une HS non allergique [1,2,12] (Ponvert C:
communication personnelle).

Certains auteurs ont préconisé les antagonistes des leuco-
trienes, mais les résultats obtenus chez des patients intolérants
aux AINS sont contradictoires. D’autres médicaments, comme
les opiacés, 1’azopropazone et la benzidamine peuvent repré-
senter une alternative chez les patients intolérants a tous
les antalgiques non opiacés-antipyrétiques-AINS. Cependant,
I’activité anti-inflammatoire de ces médicaments est faible
et ils ne sont pas tous commercialisés dans tous les pays.
Enfin, Pefficacité des méthodes d’accoutumance, jugée cor-
recte chez les adultes atteints de manifestations respiratoires
induites/exacerbées par les AINS, est controversée dans les
urticaires/cedemes et les réactions anaphylactiques, tant chez
I’enfant que chez I’adulte [1].
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