


Objectifs

Objectifs

• Reconnaître les formes cliniques des toxidermies 

médicamenteuses

• Reconnaître les signes de gravité d’une toxidermie

• Reconnaître les critères d’imputabilité



Intérêt de la question

o Pathologies fréquentes.

o Affections  pouvant  engager  le  pronostic  vital  dans  leur 

forme grave.

o Intérêt d’identifier  les formes graves et de les 

différencier des toxidermies bénignes



INTRODUCTION

INTRODUCTION

• Les toxidermies : effets cutanés des médicaments .

• 1 à 3 % des utilisateurs de nombreux médicaments d’usage courant.

• Types de manifestations :

– réactions idiosyncrasiques (imprévisibles ,avec doses thérapeutiques usuelles)

– effets pharmacologiques ou toxiques (ex. : alopécies des antimitotiques. . .).

• Bénignes (90%) ou Graves.

• Toxidermie grave : (obligation légale) pharmaco-vigilance



CLINIQUE

CLINIQUE

• Aspects cliniques variés et non spécifiques++

• Spécifiques: érythème pigmenté fixe

• quasi-spécifiques : nécrolyse épidermique toxique, pustuloses exanthématiques

• Les toxidermies les plus fréquentes sont:

– les exanthèmes maculopapuleux)( 40 à 60 %)

– les urticaires (20 à 30 %)



L’exanthème Maculo papuleux

L’exanthème Maculo papuleux

Formes habituelles

• Début : 4 à 14 j

• Le tronc ou la racine des membres puis extension en quelques jours

• Exanthème maculopapuleux morbiliforme,parfois scarlatiniforme, Parfois 

Lésions polymorphes.

• Prurit++

• Fièvre modérée: 1/3 des cas

• Evolution: régression dans 1 semaine



LES EXANTHEMES

LES EXANTHEMES

Formes habituelles

• Causes médicamenteuses:

adulte: 50 –  70 %

enfant: 10 –  20 %

• Médicaments inducteurs:

aminopénicillines, b-lactamines, sulfamides,antibacillaires, sels d‘ors, 

anticomitiaux



L’exanthème Maculo papuleux

L’exanthème 

Maculo papuleux



SIGNES DE GRAVITÉ

SIGNES DE GRAVITÉ

Rechercher les signes de gravité :

– Diffusion de l’érythème ;

– Infiltration des lésions, en particulier œdème du visage ;

– Fièvre élevée ;

– Poly-adénopathies ;

– Douleurs cutanées ou muqueuses intenses ;

– Érosions muqueuses ;

– Apparition d’un signe de nikolsky ;

– Purpura ou nécrose.

– Durée plus de 7jours

- Anomalies des bilan biologiques : atteinte hépatique significative, atteinte rénale organique, anomalies 

hématologiques (éosinophilie, neutrophilie, neutropénie, thrombocytopénie)
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L’exanthème Maculo papuleux 

SIGNES DE GRAVITÉ

• L’apparition de l’un ou l’autre de ces marqueurs de gravité impose:

– Arrêt du (des) médicament(s) suspect(s)

– Hospitalisation.



URTICAIRES

URTICAIRES

Forme banale

• Urticaire aigue

• Minutes, heures après la prise médicamenteuse

• Risque de choc anaphylactique

• Causes médicamenteuses:<10%

• Médicaments inducteurs: pénicillines, produits de contraste iodé



URTICAIRES

URTICAIRES



URTICAIRES

URTICAIRES

Formes graves

• Angio-œdème (œdème de quincke) et choc anaphylactique

• causes médicamenteuses: 30%

• Risque vital: 5%

• Médicaments inducteurs: curarisants, AINS, IEC, sérums et vaccins



Angio-œdème

Angio-œdème



Angio-œdème et urticaire

Angio-œdème et urticaire



ERYTHEME PIGMENTE FIXE

ERYTHEME PIGMENTE FIXE

• Cause exclusivement médicamenteuse

• Délai: < 48h

• 1 à 10 plaques érythémateuses arrondies de qlq cm de diamètre, parfois recouvertes d’une

bulle

• Les lésions disparaissent → pigmentation

• Réintroduction du médicament→ récidive

• Phénacétine, paracétamol, cyclines, barbituriques, sulfamides
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ERYTHEME PIGMENTE FIXE



ERYTHEME PIGMENTE FIXE

ERYTHEME PIGMENTE FIXE



PUSTULOSES EXANTHEMATIQUES AIGUES GENERALISEES

PUSTULOSES EXANTHEMATIQUES AIGUES GENERALISEES

• Délai: 1 à 4 j

• Eruption brutale et fébrile

• Erythème diffus scarlatiniforme( les grands plis)→ pustules

• AEG, hyperleucocytose

• Histologie: pustules sous cornées

• Régression rapide → desquamation

• Risque vital: 1 à 2 %





PUSTULOSES EXANTHEMATIQUES AIGUIES GENERALISEES

PUSTULOSES EXANTHEMATIQUES AIGUIES 

GENERALISEES

• Causes médicamenteues:70-90%

• Médicaments inducteurs: 

aminopénicillines,macrolides, inhibiteurs calciques



Syndrome d’hypersensibilité médicamenteuse ou Dress syndrome

Syndrome d’hypersensibilité 

médicamenteuse ou Dress syndrome

▪ Forme grave de toxidermie

• Délai : 2 à 6 semaines après la prise

• Principaux médicaments incriminés :

anticonvulsivants (Carbamazépine/Lamotrigine/Phénobarbital/Phénytoine), antibactériens

(Cotrimoxazole, Sulfamides, Dapsone), Allopurinol,  Salazopyrine,  anti tuberculeux,Vancomycine



Syndrome d’hypersensibilité médicamenteuse ou Dress syndrome

Syndrome d’hypersensibilité 

médicamenteuse ou Dress syndrome

- Atteinte Cutanée : Exanthème maculopapuleux,erythrodermie,parfois pustules

-  oedème du visage

– Prurit

– Adénopathies diffuses ;

– Fièvre élevée ;

– Des atteintes viscérales parfois graves,

 Hyperéosinophilie (souvent > 1 500/mm3),

 Lymphocytose,Syndrome mononucléosique, cytolyse hépatique, cholestase …

– Des réactivations de virus du groupe herpès
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Syndrome d’hypersensibilité 

médicamenteuse ou Dress syndrome

Cho, Y.-T.; Yang, C.-W.; Chu, C.-Y. Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic Symptoms 

(DRESS): An Interplay among Drugs, Viruses, and Immune System. Int. J. Mol. Sci. 2017, 18, 1243. 
https://doi.org/10.3390/ijms18061243

https://doi.org/10.3390/ijms18061243
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Syndrome de Stevens-Johnson 

Syndrome de Lyell

• Les formes les plus graves++

• < 10% du revêtement cutané: SSJ

• > 10% : syndrome de Lyell

• Délai: 7 –  21 j

• Début: fièvre, brûlures oculaires, pharyngites, érythème

• Erosions des muqueuses, des bulles cutanées, nikolsky +, décollement









Syndrome de Stevens-Johnson Syndrome de Lyell

Syndrome de Stevens-Johnson 

Syndrome de Lyell

• La fièvre est constante

• AEG

• Polypnée avec hypoxémie→ nécrose de l’épithélium bronchique

• Leucopénie, anémie, troubles hydroéléctrolytiques

• Histologie: épiderme nécrosé

• Mortalité: SSJ 5%, syndrome de lyell 30%

• Sulfamides, anticomitiaux, AINS, allopurinol



Autres tableaux

Autres tableaux

Purpura

• causes médicamenteuses:10 %

• Délai: 7 –  21 j

• Risque vital: < 5%

• Médicaments inducteurs: produits de contraste iodés, sulfamides, 

propylthiouracile, sérums et vaccins, fibrinolytiques





Autres tableaux

Autres tableaux

Photosensibilité

• Tous délai pour médicament

• Quelques heures à jours après exposition solaire

• Médicaments inducteurs: cycline, quinolones, phénothiazine, amiodarone, 

méladinine





Autres tableaux

Autres tableaux

Dermatoses chroniques induites ou aggravées

• Psoriasis, lupus, pemphigus, acné, lichen

• Délai: plusieurs semaines ou mois



Toxidermies

Toxidermies

Bénignes

Plus fréquentes

Graves

EMP

Urticaire 

EPF

Sd de SJ –  

LYELL 

DRESS Sd 

PEAG

Angioedème



SIGNES DE GRAVITÉ

SIGNES DE GRAVITÉ
▪ Décollement cutané

▪ Atteinte muqueuses

▪ Œdème du visage

▪ Signes Généraux

▪ instabilité hémodynamique et respiratoire (choc septique, hypovolémique),

▪ Signes  ORL  (dysphagie/dysphonie), respiratoires(dyspnée, désaturation), 

cardiaques (douleur thoracique, dyspnée, palpitations), digestifs (douleurs 

abdominales vomissements) …



Diagnostic de cause : Imputabilité

Diagnostic de cause : Imputabilité

Imputabilité intrinsèque

Imputabilité chronologique

• Délais évocateurs:

différents selon le type de réaction

• Evolution:

amélioration après arrêt du médicament ou aggravation aprés sa poursuite→ relation de 

causalité

• Réintroduction:

récidive après réintroduction accidentelle



Diagnostic de cause

Diagnostic de cause

Imputabilité sémiologique

• La clinique:

– caractéristique: EPF

– acceptable :  SSJ, Sd de Lyell-NET, PEAG

• Facteurs favorisants:

LES, les infections virales, infection par VIH



Diagnostic de cause

Diagnostic de cause

Imputabilité extrinsèque

• Argument de probabilité

• Les médicaments inducteurs les plus fréquents d’un type donné de 

toxidermie

• Notification ++

Score d’informativité
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Méthode française de BÉGAUD

Méthode française de BÉGAUD





Méthode française de BÉGAUD

Méthode française de BÉGAUD

Imputabilité extrinsèque





Traitement

Traitement

1. Buts :

• Juguler l’urgence vitale

• Arrêter l’évolution de la toxidermie

• Traiter les manifestations associées

• Prévenir les complications et les séquelles

• Eduquer et sensibiliser le patient



2.  Moyens :

2.  Moyens :

•  => Arrêt de tous les médicaments imputables, remplacés en cas de nécessité vitale par une classe

pharmaceutique différente .

• a. Traitement local

• Bains quotidiens

• Soins locaux (émollients/pansements gras)

• Dermocorticoïdes ; forts à très forts

• Traitement général

• Antihistaminiques (Anti H1)

• Corticothérapie systémique

• Adrénaline

• Autres



3. Indications

3. Indications

a. Toxidermies graves :

=> Hospitalisation en USI, PEC urgente

• Stabilisation de l’état hémodynamique et respiratoire

• Apports nutritionnels hypercaloriques et hyperprotidiques

• Soins locaux, soins oculaires, bains de bouche, antisepsie anogénitale

• Réchauffement

• Héparinothérpie, IPP

• TRT médical : Dermocorticoïdes / Corticothérapie systémique

viscérale)

(DRESS / atteinte

b. Toxidermies bénignes : soins locaux, dermocorticoïdes si prurit, anti H1 en cas d’urticaire.



4. Mesures associées

•Déclaration au centre régional de

pharmacovigilance

•Délivrer au patient la liste des médicaments à 

proscrire!!



CONCLUSION

CONCLUSION

• Le diagnostic de toxidermie est un diagnostic de présomption, fondé sur un

faisceau d’arguments

• Attention aux formes graves++

• Arrêt du médicament suspect qui doit être contre-indiquée par écrit

• pharmacovigilance


	Slide 1
	Slide 2: Objectifs
	Slide 3
	Slide 4: INTRODUCTION
	Slide 5: CLINIQUE
	Slide 6: L’exanthème Maculo papuleux
	Slide 7: LES EXANTHEMES
	Slide 8: L’exanthème Maculo papuleux
	Slide 9: SIGNES DE GRAVITÉ
	Slide 10: L’exanthème Maculo papuleux SIGNES DE GRAVITÉ
	Slide 11: URTICAIRES
	Slide 12: URTICAIRES
	Slide 13: URTICAIRES
	Slide 14: Angio-œdème
	Slide 15: Angio-œdème et urticaire
	Slide 16: ERYTHEME PIGMENTE FIXE
	Slide 17: ERYTHEME PIGMENTE FIXE
	Slide 18: ERYTHEME PIGMENTE FIXE
	Slide 19: PUSTULOSES EXANTHEMATIQUES AIGUES GENERALISEES
	Slide 20
	Slide 21: PUSTULOSES EXANTHEMATIQUES AIGUIES GENERALISEES
	Slide 22: Syndrome d’hypersensibilité médicamenteuse ou Dress syndrome
	Slide 23: Syndrome d’hypersensibilité médicamenteuse ou Dress syndrome
	Slide 24: Syndrome d’hypersensibilité médicamenteuse ou Dress syndrome
	Slide 25: Syndrome de Stevens-Johnson Syndrome de Lyell
	Slide 26
	Slide 27
	Slide 28
	Slide 29: Syndrome de Stevens-Johnson Syndrome de Lyell
	Slide 30: Autres tableaux
	Slide 31
	Slide 32: Autres tableaux
	Slide 33
	Slide 34: Autres tableaux
	Slide 35: Toxidermies
	Slide 36: SIGNES DE GRAVITÉ
	Slide 37: Diagnostic de cause : Imputabilité
	Slide 38: Diagnostic de cause
	Slide 39: Diagnostic de cause
	Slide 40: Méthode française de BÉGAUD
	Slide 41: Méthode française de BÉGAUD
	Slide 42
	Slide 43: Méthode française de BÉGAUD
	Slide 44
	Slide 45: Traitement
	Slide 46: 2.  Moyens :
	Slide 47: 3. Indications
	Slide 48
	Slide 49: CONCLUSION

