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Reçu le 19 juin 2014 ; accepté le 23 octobre 2014

ésumé

La sensibilisation cutanée à l’origine d’une réaction allergique systémique aux médicaments est connue, mais non décrite par la voie auriculaire.
ous rapportons le cas d’une patiente présentant une réaction d’hypersensibilité immédiate allergique à l’ofloxacine après la sensibilisation par
es gouttes auriculaires.

 2014 Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés.

ots clés : Hypersensibilité immédiate allergique aux médicaments ; Sensibilisation cutanée ; Quinolones ; Gouttes auriculaires

bstract
Cutaneous drug sensitization is well-known but rarely described in the context of local inner-ear therapy. We report a case of immediate systemic
llergy to quinolones after sensitization to ofloxacine eardrops.

 2014 Elsevier Masson SAS. All rights reserved.
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.  Introduction

L’hypersensibilité allergique aux médicaments se manifeste
abituellement après la sensibilisation par voie systémique.
ependant, une sensibilisation cutanée est possible et rapportée
ans différents domaines comme les antibiotiques manipulés par
es infirmières [1] et les AINS topiques comme le kétoprofène
2,3]. Nous rapportons le cas d’une patiente avec hypersensi-
ilité immédiate allergique à l’ofloxacine (antibiotique de la
amille des quinolones) qui semble s’être sensibilisée par voie
Pour citer cet article : Legeay A-L, et al. Sensibilisation cutanée à l’oflox
Fr Allergol (2015), http://dx.doi.org/10.1016/j.reval.2014.10.006

utanée dans les mois précédents lors d’instillations répétées de
outtes d’ofloxacine prescrites pour une otite.
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.  Observation

Patiente de 50 ans, sans antécédent en dehors d’une
hinite saisonnière, chez qui nous diagnostiquons (le
1 décembre 2012) une hypersensibilité immédiate allergique
HSIA) à l’ofloxacine devant une histoire clinique compatible,
onfirmée par un prick  positif à 20 min pour l’ofloxacine lors
u bilan allergologique réalisé un mois après l’accident. La
ig. 1 résume la chronologie des prises médicamenteuses et
es explorations allergologiques de la patiente.

Neuf mois plus tôt (1er février 2012), la patiente présente
u cours du traitement d’une otite une 1re éruption généralisée,
czématiforme, débutant 4 jours après la fin de 10 jours de cefpo-
acine à l’origine d’une allergie immédiate à l’ofloxacine per os. Rev

oxime (Orelox®) et au 4e jour d’un traitement par ofloxacine
n goutte auriculaire. L’éruption persiste pendant 1 mois et à
ucun moment il n’y a eu d’atteinte des oreilles. Le premier bilan
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Fig. 1. Chronologie des prises médicamenteuses, de

llergologique par des patch-tests (ofloxacine 5 mg/mL et de cef-
odoxime 10 mg/mL) était négatif à 48–72 h (2 novembre 2012)
lecture selon les critères ICDRG). Les prick  tests n’avaient pas
té réalisés en raison de la présentation clinique de cette his-
oire évoquant une hypersensibilité retardée médicamenteuse.
ans un premier temps, cefpodoxime (100 mg) est réintro-
uit sans problème (3 novembre 2012). Quelques semaines
lus tard (1er décembre 2012), la réintroduction d’ofloxacine
200 mg) se complique d’une nouvelle éruption, cette fois
rticarienne apparaissant dans l’heure qui suit, et persistant
nviron 1h30. Le 2e bilan allergologique (21 décembre 2012)
era poser le diagnostic d’hypersensibilité immédiate allergique
n raison de prick  tests positifs pour l’ofloxacine (prick  à la
oncentration de 5 mg/mL : papule de 7 mm/érythème 20 mm
P7/E20 mm) pour un témoin négatif à 0 mm et un témoin
ositif à l’histamine 10 mg/mL de P10/E14 mm), ainsi que
’un test d’activation des basophiles positif pour l’ofloxacine
95 % pour un témoin négatif à 3 % et un témoin positif à
7 %).

L’existence d’une HSIA à une quinolone nous a fait réaliser
n bilan allergologique aux curares en raison de la publication
écente de P. Rouzaire et al. qui rapporte l’existence de réac-
ions croisées entre quinolones et curares [4]. Notre patiente
llergique à l’ofloxacine présentait en effet des tests pricks  posi-
ifs pour la célocurine (P5/E10 mm) (témoin négatif à 0 mm
t positif à l’histamine à P5/E10 mm) et des IgE spécifiques
nti-ammonium quaternaires à 37 kU/L (n  ≤  0,1 kU/L). Les tests
utanés (pricks  et/ou IDR) pour les autres curares testés (esme-
on, mivacron, nimbes, tracrium, norcuron) étaient négatifs. La
élocurine est donc contre-indiquée pour les anesthésies géné-
ales ultérieures.

En résumé, cette patiente a été suivie dans notre service pour
eux éruptions distinctes : [1] la première, faisait suite à une
tite traitée, était eczématiforme et persistait plusieurs semaines.
ucun argument n’a été retenu en faveur d’une réaction aller-
ique (retardée) aux médicaments ; [2] la deuxième, urticarienne
t transitoire faisait suite à la réintroduction d’ofloxacine per
s et amena au diagnostic d’allergie IgE. De plus, la patiente
st aussi allergique IgE à la célocurine par réactivité croisée
uinolones-curares [4].
Pour citer cet article : Legeay A-L, et al. Sensibilisation cutanée à l’oflox
Fr Allergol (2015), http://dx.doi.org/10.1016/j.reval.2014.10.006

.  Discussion

Cette patiente, allergique IgE à l’ofloxacine, semble s’être
ensibilisée par voie topique lors de l’instillation d’ofloxacine

v
p
m

ident allergique et résultats du bilan allergologique.

n gouttes auriculaires. En effet, la dernière prise connue
’ofloxacine avant celle responsable de l’anaphylaxie est
’administration de gouttes auriculaires plusieurs fois par jour
endant 4 jours pour une otite, 9 mois avant l’accident. Ce trai-
ement par gouttes auriculaires a été alors parfaitement toléré
ocalement et la patiente n’a développé aucun symptôme local
vocateur d’une réaction allergique (urticaire, eczéma), ce qui
uggère qu’elle n’était pas sensibilisée à cette époque.

On pourrait également évoquer une sensibilisation active
nduite par les patch-tests lors de la 1re exploration allergolo-
ique en considérant alors le patch comme dernière exposition
olérée à l’ofloxacine. En effet, il s’agit là d’un effet indési-
able iatrogène rare mais bien réel, devant faire rediscuter chaque
ndication de test [5].

Peuvent être discuter d’autres mécanisme de sensibilisa-
ion notamment par réaction croisée à d’autres médicaments,
omme évoqué par l’équipe de Brian A. Baldo [6]. La présence
’anticorps anti-ammonium quaternaire n’est pas rare chez les
atients présentant une hypersensibilité médicamenteuse, ces
nticorps reconnaissent divers médicaments comme les anes-
hésiants, les opiacés, la doxycycline et les quinolones. Il nous
audrait alors connaître pour cette patiente toutes les prises médi-
amenteuses ayant eu lieu dans l’intervalle des explorations afin
’éliminer une autre source de sensibilisation que les gouttes
uriculaires d’ofloxacine.

Bien que considérée comme rare, la sensibilisation par voie
opique pour une réaction immunitaire ou allergique systé-

ique est connue depuis longtemps et exprimée dans différents
odèles (cf infra). En effet, la peau est un organe à travers

equel l’induction des réponses immunitaires est facile puisque
es eczémas allergiques sont la conséquence d’une sensibilisa-
ion par voie cutanée à des chimiques non protéiques (haptènes)
t à des allergènes protéiques [7,8]. Cette facilité de sensibi-
isation cutanée est mise à profit dans les nouvelles méthodes
e vaccination utilisant la voie épicutanée ou intradermique [9].
ous n’avons retrouvé qu’un seul cas similaire au notre de sen-

ibilisation par gouttes auriculaires à l’origine d’une réaction
llergique systémique lors de la prise de l’allergène per os [10].
ans ce cas l’allergène était l’huile essentielle du cumin noir, les
atch-tests étaient positifs et la réaction allergique se présentait
omme un eczéma de contact systémique.

En ce qui concerne les médicaments, l’immunisation par
acine à l’origine d’une allergie immédiate à l’ofloxacine per os. Rev

oie cutanée est rapportée chez les infirmières qui mani-
ulent des pénicillines. L’étude de Feyzullah Cetinkaya et al.
ontre que 12 % des 320 infirmières incluses, dont aucune ne

dx.doi.org/10.1016/j.reval.2014.10.006
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résente d’histoire clinique d’allergie médicamenteuse, ont
es tests cutanés pricks  positifs à la pénicilline [1]. Pour les
nti-inflammatoires non stéroïdiens (AINS), en particulier le
étoprofène, un photo-allergène puissant, certains patients se
ensibilisent lors de l’application topique du médicament et
éclenchent une photo-eczéma de contact systémique [2,3]. Ce
hénomène est aussi bien connu avec d’autres haptènes non
édicamenteux comme les métaux, en particulier le nickel

ui provoque lors des prises orales (tests de provocation) des
czémas de contact systémiques et des urticaires généralisées
hez des patients sensibilisés et porteur d’un eczéma de contact
u nickel [11,12].

.  Conclusion

Il s’agit à notre connaissance du 1er cas décrit de sensi-
ilisation médicamenteuse par goutte auriculaire permettant
’expression d’une réaction d’hypersensibilité immédiate aller-
ique systémique.
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