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RI~SUMi~ 

La survenue de manifestations anormales au cours d'un trai- 
tement m6dicamenteux entralne habituellement ]'exclusion 
ddfinidve du m~dicament suspect chez l'enfant. Pour confir- 
mer ou infirmer le risque d'une r~acfion aliergique, 123 tests 
de r6introduction concernant 18 m6dicaments chez 87 enfants 
ont ~t6 r~alis~s en hospitalisation de jour dans des conditions 
de s6curit~ maximales. Aucune manifestation imm6diate ou 
retardde n'a 6t6 observ6e chez 77 enfants au cours de 123 r6in- 
troducfions. La confirmation du diagnostic d'allergie m~di- 
camenteuse a 6t6 constat6e chez 10 enfants, 5 lois pour une 
amoxicilline, 1 fois pour une ampicilline, 1 lois pour une 
c6phalosporine et 3 lois pour ]'aspirine. 

SUMMARY 

Unjustly excluded drugs. Challenge tests. - The develop- 
ment of abnormal manifestations during drug treatment 
usually leads to permanent exclusion of the suspected drug in 
children. 123 challenge tests concerning 18 drugs were per- 
formed in 87 children during a day-only admission under 
maximal security conditions, in order to confirm or invalidate 
the risk of allergic reaction. No immediate or delayed reac- 
tions were observed in 77 children during the 123 challenges. 
The diagnosis of drug allergy was confirmed in 10 children: 
due to amoxicillin 5 cases, ampicillin in 1 case, a cephalospo- 
rin in 1 case and aspirin in 3 cases. 

U n  n o m b r e  s a n s  c e s s e  c r o i s s a n t  d ' e n f a n t s  a, s u r  
s o n  c a r n e t  d e  san t6 ,  l a  m e n t i o n  e n  g r o s  c a r a c t 6 r e s ,  
,, a l l e r g i q u e  ~t t e l  o u  t e l  m 6 d i c a m e n t  ,,. I1 s ' a g i t  le 
p l u s  s o u v e n t  d ' a n t i b i o t i q u e s  o u  d ' a n t i p y r 6 t i q u e s  
e t  p a r f o i s ,  d e  p l u s i e u r s  m 6 d i c a m e n t s .  

D a n s  u n e  e n q u ~ t e  t r 6 s  r 6 c e n t e  C. L a u r  e t  
E.  B i d a t  [5]  o n t  d e m a n d 6  a u x  p a r e n t s  d e  518 
e n f a n t s  vus  a u x  u r g e n c e s  d e  l ' h 6 p i t a l  A m b r o i s e -  
P a r 6  s i  l e u r  e n f a n t  6 t a i t  a l l e r g i q u e  ~t u n  o u  p l u -  

s i e u r s  m 6 d i c a m e n t s .  L a  r 6 p o n s e  a 6t6 p o s i t i v e  
p o u r  11,4 p.  c e n t  d ' e n t r e  e u x  p o u r  a u  m o i n s  u n  
m 6 d i c a m e n t .  P o u r  8,7 p.  c e n t  des  p a r e n t s  i n t e r -  
rog6s ,  l ' a l l e r g i e  c o n c e r n a i t  u n  o u  p l u s i e u r s  a n t i -  
b i o t i q u e s .  I1 n ' e s t  p a s  r a r e  q u e  d e s  a n t i b i o t i q u e s  
d e  c l a s s e s  d i f f 6 r e n t e s  s o i e n t  a i n s i  a c c u s 6 s  ( j u squ% 
c i n q  d a n s  n o t r e  s 6 r i e  !) o u  q u e  l ' a c c u s a t i o n  
c o n c e r n e  g la  fo i s  l ' a s p i r i n e  e t  le  p a r a c 6 t a m o l  et  
o n  i m a g i n e  a i s d m e n t  les  p r o b l b m e s  p o s 6 s  c h e z  d e  

1. Service de Pneumo-allergologie p6diatrique, H6pital des Enfants 
Malades, 149, rue de S6vres, 75743 PARIS Cedex 15. 

2. Service de Pneumo-allergologie p6diatrique, H6pital Ambroise-Par6, 
9, av. Charles-de-Gaulle, 92104 BOULOGNE-BILLANCOURT. 

Pr6sent6 ~t la 23 ° Journ6e Parisienne d'Immuno-Mlergologie Infantile, 
18 novembre 1995. 

Tir6s ~ part  : Pr J. Paupe (adresse ci-dessus). 

PAUPE J., LE BOURGEOIS M., BIDAT E. - Medicaments injus- 
tement exclus. Tests de r6introduction. Rev. fr. Al lergol. ,  1996, 
36 (2), 155-161. 

© Expansion Scientifique Franfaise, 1996 



156 • J. PAUPE, M. LE BOURGEOIS, E. B1DAT/ 

tels enfants. I1 est en effet 6vident que l'informa- 
tion orale et, plus encore, la raise en garde 6crite 
sur  le carnet  de sant6 d 'une telle << allergie ,~ ne 
peut absolurnent pas 6tre prise fi la 16gbre dans une 
si tuation d'urgence. I1 importe  donc qu'elle soit 
bas6e sur une certitude et non pas seulement sur 
un doute. 

Mais la certitude d'un diagnostic d'allergie m6di- 
camenteuse se heurte chez l 'enfant comme chez 
l 'adulte ~ d ' indiscutables difficult6s [6, 11] bien 
que des progr6s notables aient 6t6 r6alis6s depuis 
quelques ann6es, au moins pour  les antibiotiques 
de la classe des p6nicillines [1, 2, 7, 9]. 

I1 apparait  donc le plus souvent que le recours ~t 
la r6introduct ion du m6dicament  soit la seule 
6preuve de v6rit6 ~t condit ion de la r6aliser avec 
toutes les pr6cautions qui s ' imposent [4, 10]. Dans 
le cas pr6cis des p6nicillines, ces tests de provo- 
cat ion ont permis ~ Graff-Lonnevig d'6carter le 
diagnostic soupgonn6 d'allergie dans 90 p. cent 
des cas [3]. 

Ce travail a pour  objet de pr6senter les r6sultats 
de 123 tests de r6introduct ion r6alis6s avec 
18 m6dicaments chez 87 enfants. 

MATI~RIEL ET MI~THODES 

TABLEAU I. - Manifestations ayant fait 6voquer 
une allergie m6dicamenteuse  

t~ruptions mal pr6cisfes 27 

t~rythbmes localis6s 5 

l~ryth~rnes diffus 6 

t~ryth~mes polymorphes 3 

Eruptions bulleuses ou v6siculeuses 2 

Urticaires plus ou moins 6tendues 48 

(Ed~rnes de Ouincke 10 

(Ed6mes des paupi6res 4 

(Ed6mes des membres 1 

(Ed6mes labiaux 4 

(Ed6me du dos 1 

Rhinite 1 

Dyspn6es laryng6es 4 

Malaise avec hypotonie 1 

21 antipyr6tiques-anti inflammatoires). Parmi les 
antibiotiques, les p6nicillines sont largement pr6- 
dominantes (59 r6introductions). 

Modalit6 des r6introductions (tableau III) 

Enfants 6tudi6s 

I1 s'agit de 52 garcons et de 35 filles fig6s de 1 
15 ans. Les deux tiers d 'entre eux avaient  6t6 
adress6s dans le Service pour  une ou plusieurs  
allergies rn6dicamenteuses ; un tiers 6talent suivis 
pour  une allergie respiratoire  ou alimentaire,  
l'allergie m6dicamenteuse s'6tant associ6e secon- 
dairement  au probl~me initial. 

Manifestations cliniques (tableau I) 

Dans la tr6s grande majorit6 des cas, il s'agissait 
de manifes ta t ions  cutan6es et pr inc ipalement  
d 'urt icaires dans plus de la moiti6 des cas. 
L'0ed6me de Quincke vient en deuxi6me posit ion 
avec dans 4 cas une  atteinte laryng6e. Un choc 
anaphylac t ique  d'intensit6 tr~s mod6r6e n'est 
retrouv6 que dans une observation. 

M6dicaments incrimin6s (tableau II) 

Plusieurs m6dicaments  6tant impliqu6s chez 
27 enfants, les r6introductions ont 6t6 r6alis6es 
pour  123 m6dicaments  (102 ant ibiot iques et 

Elles ont toutes 6t6 r6alis6es en H6pital de jour, 
apr6s raise en place d'une vole d 'abord veineuse, 
sous surveillance clinique 6troite et prise du pouls 
et de la pression art6rielle toutes les 30 minutes et 
all moindre signe anormal. La r6introduction 6tait 
r6alis6e en 3 ou 4 heures.  Lorsque plusieurs  
m6dicaments 6taient incrimin6s leur r6introduc- 
t ion 6tait r6alis6e au cours  d 'hospital isat ions 
distinctes. 

La progession assez rapide des doses adminis- 
tr6es per  os est donn6e dans le tableau III pour  six 
antibiotiques, le parac6tamol et l'aspirine. La dose 
atteinte au bout  de 3 ou 4 heures correspond en 
g6n6ral/~ la moiti6 de la dose quotidienne qui varie 
6videmment avec le poids de l'enfant. La progres- 
sion, 6tait imm6diatement  interrompue ~t l'appa- 
rition du moindre sympt6me, m6me 16get ou tr6s 
localis6. I1 s 'agissait toujours  d 'un sympt6me 
objectif. Toutes les r6introductions ont 6t6 r6ali- 
s6es en pr6sence d'un des deux parents. 

Dans le cas off aucun sympt6me anormal n'dtait 
observ6, l 'enfant 6tait gard6 sous surveillance pen- 
dant au moins 3 heures. Cette surveillance 6tait 
prolong6e quelques heures apr6s constatation de 
tout sympt6me suspect qui 6tait imm6diatement  
trait6. I1 6tait demand6 aux parents  de signaler 
u l t6r ieurement  tout  sympt6rne apparu  tardive- 
ment  apr6s le retour au domicile. 
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TABLEAU II. - M6dicaments  6tudi6s 

1. Antibiotiques 

Classe Sp6cialit6 Essais 

Pdnicillines Ph6noxym6thyl P. 
Amoxicillines 

Amoxi. Ac. Clavulan. 
Ampicfllines 

Oracilline 
Clamoxyl 
Hiconcil 
Augmentin 
Totapen 

1 
23 

4 
30 

1 

C6phalosporines C6faclor 
C4fatrisine 
Cdfadroxfl 
C6fixine 

Mfatil 
C6fap~ros 
Orac4fal 
Oroken 

Macrolides l~rythromycine 
t~ryt, sulfafurazole 
Spiramycine 
Josamycine 

grythrocine 
P4diazole 
Rovamycine 
Josacine 

Synergistine Virginiamycine 

Sulfam6thoxazole-Trim6thoprime 

Staphylomycine 

Bactrim 

Total 

1 
4 

102 

2. Antipyr6tiques - Anti-inflammatoires 

Essais I~checs 

Aspirine 12 3 
Paracdtamol 8 
Nifluril 1 

Total 21 3 

l~checs 

T A B L E A U I I I . - P r o ~ e s s i o n d e s d o s e s  

0 l h  2 h  3 h  4h 

Amoxicillines 1 5 10 20 50 100 150 200 mg 

Mfatil ® 1 2,5 5 10 20 25 50 100 mg 150 mg 

Josacine ® 0,5 2,5 5 10 25 50 75 100 250 mg 

Orac6fal ® 0,5 2,5 5 10 25 50 100 250 mg 

P6diazole ® 0,4 2 4 8 20 40 60 80 200 mg 

Rovamycine* 0,75 3,75 7,5 15 37,5 75 150 225 mg 375 * 

Parac6tamol 0,5 1 2,5 5 10 25 50 100 mg 200 mg 

Aspirine 0 l h  2 h  3 h  4 h  5 h  6 h  

Intol6rance possible 0,2 0,5 1 2 4 8 mg/k 

Intot6rance douteuse 1 2 4 8 mg/k 

• En milliers d'unit4s. 

RI~SULTATS 

Sur les 123 r6introductions r6alis6es, 113 se sont 
d6roul6es sans aucune manifes ta t ion anormale 
imm6diate ou semi-retard6e au cours de l'hospi- 
talisation de jour. Aucun sympt6me d'apparition 
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retard6e n'a 6t6 signal4 par les parents  de 
77 enfants concern6s. 

Les 4checs observ6s chez 10 enfants (tableau II) 
concernent  cinq lois une amoxicilline, une lois 
une ampicilline, une lois une c4phalosporine et 
trois lois l'aspirine. 
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Leurs  o b s e r v a t i o n s  son t  r a p i d e m e n t  rappe ldes  
ici : 

- R i l .  F l o r e n t  nE le 19.09.91. 
18 mois, puis g 20 mois, urticaire gEante avec 

cedEme des 16vres g J5 et J6 d'un t rai tement  par  le 
Ciblor ~. REgression en 4 ~ 5 jours. Une prise d'Hiconcil ® 
aurait 6t6 ultErieurement bien tolErEe. 

IgE sEriques totales ~ 9 UI/ml. RAST PEni G e t  PEni 
V nOgatifs. A 4 ans 1/2, reintroduction de l'Augmentin ®. 
AprEs la 7 ~ prise de 150 mg (dose totale 336 mg) appa- 
rition de plusieurs plaques d'urticaire. 

t~tant donn~ la tolerance de l'Hiconcil ®, l'hypothEse 
d'une intolerance ~a l'acide clavulanique est EvoquEe. 

- B a s .  A r t h u r  n~ le 19.06.91. 
Dermatite atopique de 5 mois g un an. 

18 mois, plaques 4rythEmateuses predominant aux 
membres  infErieurs ~ J3 d'un t ra i tement  par  
l 'Augmentin ® ; persistance pendant 2 jours. 

IgE sEriques totales fi 4 UI/ml. RAST-Pdni G ndgatif. 
TDBH 14gbrement positif (53 %) pour l 'Augmentin ®. 

AprEs la 8 e prise de 200 mg (dose totale 536 mg), prurit  
de la face et 6ryth~me pEribuccal extensif. R4gression 
en 4 heures. 

- Le  B.  M a x i m e  n~ le 23.07.90. 

27 mois, urticaire du visage ~ J2 aprEs prise 
d 'Augmentin ®. AprEs la dose de 50 mg (dose totale 
86 mg), urticaire du visage et 6ryth~me gEnEralis6 
rEgressant sous antihistaminique en 2 ~ 3 heures. 

- M a y  A u d r e y  nee le 27.6.91. 
9 mois. Le premier jour d'un traitement par Agram ®, 

rash cutanE predominant au visage et sur le tronc. 
18 mois, reintroduction du Clamoxyl ®. Aprbs la dose 

de 100 mg (dose totale 186 mg), urticaire du cuir che- 
velu et de l'Epaule. 

- B o u .  E s t e r  nOe le 16.07.84. 

4 ans ~ J10 d'un traitement par  le Clamoxyl ®, urti- 
caire gEante persistant plusieurs heures. 

Tests cutanEs nEgatifs. RAST-PEni G et PEni V n~ga- 
tifs. 

10 arts, reintroduction du Clamoxyl ®. Trois heures 
aprEs la derniEre dose de 250 mg (dose totale 786 mg), 
6rythEme debutant  par  les mains et s'Etendant pro- 
gressivement aux avant-bras, aux bras et au tronc, avec 
asthOnie transitoire. 

Beg.  S a b r i n a  nee le 1.10.80. 
13 ans ~ J2 d'un traitement par le Totapen ®, malaise, 

hypotonie et gOne respiratoire interprOtds comme Etant 
un choc anaphylactique modEr6 mais indiscutable. 

Tests cutanEs et RAST n6gatifs. 
Deux mois plus tard, reintroduction du Totapen ®. 

Apr~s close de 10 mg (dose totale 16 mg), cedEme et dry- 
theme du visage avec gOne respiratoire. 

- Pen .  O l i v i e r  n6 le 30.2.92. 
h 18 mois, Eruption Eryth~mateuse g4nEralisEe 

ddcrite comme une ~ 6rythrodermie ,, fi J5 d'un traite- 
ment  par  l'Oracefal ®. REgression aprEs arrEt du traite- 
ment en 3 fi 4 jours. 

Tests cutanEs ndgatifs aux b0ta-lactamines. 

A 3 ans rOintroduction de l'Oracefal ® atteignant en 
3 heures la dose de 250 mg (dose totale de 440 mg) sans 
aucune manifestation. Mais le lendemain matin, Orup- 
tion maculopapuleuse gOnEralisOe rOgressant en 
24 heures sous antihistaminique. 

- Yve .  M a r i o n  nee le 13.09.83. 
A 10 ans, Eruption urticarienne apr~s la prise d'aspi- 

rine rdgressant en 24 heures. 

A 11 ans, reintroduction de l'aspirine. Apr~s la dose 
de 250 mg (dose cumulEe 435 rag) Eruption urticarienne 
gEndralisEe avec ced~me palpdbral rdgressant en 
6 heures sous antihistaminique. 

- H o u .  M a t h i e u  nE le 2.5.89. 
2 ans et demi, Eruption urticarienne avec cedOme 

des paupiEres dix minutes aprEs une prise d'aspirine. 
A 3 ans et demi, reintroduction de l'aspirine. Une 

heure aprEs la prise de 100 mg (dose totale 170 mg), 
urticaire du visage et du flanc droit. 

- Ger. D a n i e l  n6 le 9.3.83. 
Asthme sEvEre traitE depuis la 4 ° annEe. 

A 8 ans, 0ed~me de Quincke et asthme apr~s une prise 
de Surgam ®. 

A 9 ans, reintroduction de l'aspirine. AprEs la dose de 
100 mg (dose totale 165 mg), cedEme de Quincke et dys- 
pnEe laryngEe. REgression apr~s adrenaline, soludEca- 
dron et polaramine. 

DISCUSSION 

Sur  une  sErie de 123 r~ in t roduc t ions  de mEdi- 
c a m e n t s  vis-a-vis desquels  87 enfan ts  de u n  ~t 15 
ans  ava ien t  6t6 considEr6s c o m m e  ~ a l lergiques  ,,, 
113 on t  6t6 rEalisdes sans  a u c u n e  m a n i f e s t a t i o n  
i m m e d i a t e  et 10 ont  dEclench6 des s y m p t 6 m e s  qui  
p e u v e n t  r dpond re  g u n  m d c a n i s m e  a l lergique ou, 
dans  le cas prec is  de l 'aspir ine,  fi u n  phEnomEne  
d ' intolErance.  I1 res te  ~ t en t e r  de dEgager  de  ces 
c o n s t a t a t i o n s  u n e  i n t e r p r e t a t i o n  auss i  b i e n  des  
r e i n t r o d u c t i o n s  p a r f a i t e m e n t  tolErEes que  des  
6checs  observes  dans  ce r ta ins  cas. 

Signification d'une reintroduction tolErEe 

I1 est  v r a i s e m b l a b l e  que  le succhs de la rEintro- 
d u c t i o n  d 4 p e n d  en  g r a n d e  p a r t  du  m E c a n i s m e  
exac t  de la  r e a c t i o n  cons idd rde  c o m m e  , al ler-  
g ique ,,. Au s imple  e x a m e n  des acc iden ts  observ4s  
in i t i a l ement  ( tab leau  I), il a p p a r a i t  c l a i r emen t  que 
p a r m i  la g r ande  major i t4  des acc iden ts  cutanEs,  
u n  n o m b r e  i m p o r t a n t  6voque  p lus  des  mEca-  
n i s m e s  d 'hype r sens ib i l i t 6  ?a c o m p l e x e s  i m m u n s ,  
d o n c  de type  I I I ,  p l u t 6 t  que  des  p h E n o m E n e s  
d 'al lergie i m m e d i a t e  m4diEs p a r  les IgE. I1 est  pos- 
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sible qu'un tel m6canisme se d~clenche plus faci- 
lement dans un contexte d'infection aigue bact6- 
rienne ou virale que chez l'enfant en parfaite sant6 
lors de la rdintroduction. Le fait que, dans le cas 
pr6cis des pdnicillines, les tests cutan6s et les 
recherches d'IgE sp4cifiques, lorsqu'ils avaient 6t6 
prat iqu4s 6taient toujours  n6gatifs, serait  en 
faveur de cette hypoth6se. On ne peut  donc nier 
que, dans une certaine mesure, la populat ion 4tu- 
di6e 4tait pr6s41ectionn4e. 

De toute fa~on, la conclusion d'une r6introduc- 
tion parfai tement accept6e doit se borner  ~ indi- 
quer  << absence de r4action allergique immd- 
diate ,>. 

Dans notre  s6rie cette absence de r6action 
semble s'4tre 6tendue aux r6actions retard6es saul  
cependant  dans un cas mentionn6 plus haut (Pen. 
Olivier) o6 une rdaction cutan6e importante  est 
survenue au bout  de 24 heures. 

Une autre objection qu'il est possible de faire en 
pr6sence d'une telle majorit6 de r6introductions 
r6ussies concerne di rectement  les modalit6s de 
cette r4introduction. Le principe qui consiste, en 
partant  d'une faible dose,/~ augmenter  progressi- 
vement  l 'apport  m4dicamenteux s 'apparente de 
toute 6vidence aux m4thodes d' induction de tol6- 
rance utilis6es depuis longtemps en cas d'allergie 
indiscutable vis-a-vis d'un mddicament  indispen- 
sable. I1 est difficile de r6futer cat6goriquement 
cette objection. La seule preuve qui le permettrai t  
consisterai t / t  donner  d'embl4e ~ l 'enfant la dose 
habimelle pour  son poids deux ou trois semaines 
aprhs la rdintroduction r6ussie puisque, aprhs un 
tel d41ai, une << tol6rance >> mOdicamenteuse ne se 
maint ient  plus. On peut  cependant  r emarquer  
aussi que les m6thodes d' induction de tol4rance 
chez un allergique vrai ddbutent  par  des doses 

beaucoup plus faibles que celles des r6introduc- 
tions, progressent plus lentement et ne parvien- 
nent  ~t la dose n6cessaire qu'aprhs un d41ai qui 
exchde ne t tement  en g6n6ral les 3 ou 4 heures 
d'une r4introduction. 

Signification des 6checs de r6introduction 

On pent, bien entendu, s 'attendre a l 'habituel 
reproche de n'avoir pas rdalis6 ces tests en double 
aveugle contre placebo. Une telle m6thode aurait 
6t4 beaucoup plus lourde et plus real accept6e. Sa 
ndcessit6 n'est pas 4vidente lorsqu'on pent consta- 
ter que tousles  sympt6mes pris en compte 4taient 
des sympt6mes objectifs notds par  le m6decin qui 
r6alisait la r4introduction. 

Le petit hombre  des dchecs et la diversit4 des 
m6dicaments  administrds permet tent  difficile- 
ment  des conclusions d6finitives. En consid6rant 
seulement les r4introductions les plus fr6quentes 
qui intdressent les anaoxicillines qui, ~ elles seules, 
concernent  57 enfants, soit la moiti6 des cas dtu- 
dids, on peut constater (fig. 1) que le ddlai des acci- 
dents ayant entrain4 l'4viction de ces antibiotiques 
varie de 2 ~ 10 jours aussi bien pour  les rdintro- 
ductions faites avec succhs que lors des 4checs. 
L'fige auquel sont survenus les accidents suspects 
se r6partit de 1 ~t 11 ans (fig. 2) et les 6checs sont, 
semble-t-!l, survenus chez les plus jeunes de 1 
4 ans. 

Le seul point int4ressant concerne le d61ai entre 
l 'accident initial et l'fige de la r4int roduct ion 
(fig. 3). En effet 9 des 10 6checs concernent  des 
r4introduct ions pratiqu6es au cours des deux 
ann4es qui ont  succ4d4 5 la manifes ta t ion sus- 
pecte d'allergie et 8 sur  10 concernent  des rdin- 
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Fig. 3. - D61ai entre l 'accident m6d icamen teux  et la r6introduction. Les 
carr6s noirs  correspondent  attx 6checs. 
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troductions pr6coces r6alis6es au plus tard un an 
aprbs l'accident. I1 est perrnis de rapprocher ces 
constatations de celles qui ont not6 une n6gativa- 
tion des tests cutan6s d'allergie m6dicamenteuse 
au bout de quelques ann6es [8] et qui laissent sup- 
poser qu'au moins certaines allergies m6dica- 
menteuses s'att6nuent ou disparaissent dans des 
ddlais variables. Si ces hypoth6ses se confir- 
maient, elles justifieraient des essais ult6rieurs de 
rdintroduction apr6s la constatation d'un premier 
6chec. 

CONCLUSIONS 

Le succSs de 113 r6introductions de m6dica- 
ments soup~onnds d'6tre ~t l'origine d'une allergie 

mddicamenteuse imposant l'exclusion d6finitive 
de ces m4dicaments am6ne a nuancer ce 
diagnostic et ses cons6quences. Une r6introduc- 
tion conduite dans des conditions de securit6 
maximale a le m4rite de confirmer dans quelques 
cas le risque indiscutable d'une r6action imm6- 
diate pouvant mettre en jeu le pronostic vital. 
Dans le cas d'une absence totale de r6action imm6- 
diate au cours des quelques heures de r6intro- 
duction et des heures suivantes, ce risque semble 
pouvoir 4tre 6cart6 et le m6dicament peut 4tre 
administr6 en cas de ndcessit6. I1 importerait donc 
de moduler quelques peu les avertissements cat6- 
goriques inscrits sur les carnets de sant6 en com- 
pl6tant l'indication << allergie h tel m6dicament >~ 
par la r6serve ~< ~ confirmer ,, et dans un deuxi6me 
temps h confirmer ou h infirmer cet avis par un 
test de rdintroduction. 
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