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SCARs = Severe Cutaneous Adverse Reactions

L'acronyme SCAR a été proposé dans les années 1980 pour définir des
allergies médicamenteuses cutanées retardées séveres (DRESS, SJS/TEN
et AGEP) [1]. Ces réactions impliquent toutes une réponse immunitaire
cellulaire T retardée. La clinique de chaque SCAR dépend de I'implication des
différents sous-types de lymphocytes T effecteurs [2].

DRESS (Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic Syndrom)
Clinique : la réaction allergique commence 3 a 6 semaines apres le début
du traitement incriminé, avec une fiévre, suivie d'un rash, d’une baisse de
I'EG, avec hépatite +- néphrite, etc. Dans la majorité des cas, on trouve une
éosinophilie. L'atteinte cutanée peut correspondre & un rash maculo-papulaire
« classique », avec dans 30 % des cas, une atteinte muqueuse, et/ou une
éruption centro-faciale associée a un cedéme du visage. La mortalité
approche les 10 % (atteinte hépatique) [3].

Immunologie implication préférentielle de lymphocytes sécrétant des
cytokines chémoattractantes pour les éosinophiles (IL4, IL5, ...)

Les critéres diagnostiques  (non validés) sont présentés dans le tableau 1.

1 |rash apparaissant plus de 3 semaines aprés l'introduction du médicament

des tests cutanés sont parfois effectués (patch, IDR). Sinon, on utilise des
tests in-vitro, comme les TTL (test de transformation lymphocytaires),
disponibles pour certains médicaments [3-5].

papulaire, atteinte
centro-faciale,

dermatite exfoliati-
ve, bulles, parfois

cibles atypiques et
érosions muco-
cutanées, nécrose
étendue

DRESS SJS/TEN AGEP
Incidence 1/1'000 a 1/10'000 | 1-2 cas par 1-5 cas par
pour traitements millions d’habi- millions d’habitants
anti-épileptiques tants par an par an
Début de 3-6 semaines 1-3 semaines 1-3 jours
I’éruption
Durée de Plusieurs 2-3 semaines 1-2 semaines
I'éruption semaines/mois
Fievre +++ +++ +++
Lésions cutanées Eruption maculo- Bulles, Iésions Erytheme facial,

pustules non follicu-
laires multiples,
atteinte muqueuse
possible

lésions-cibles
2 | symptdmes cliniques se poursuivant 2 semaines aprés I'arrét du médicament
ADP / Hépatite +H+ [+t - ++ +/++
3 _|fievre (> 38C) Autres organes Rein, poumon, Néphrite tubulaire, | Possible
4 | ALAT>100 UL ou atteinte d'un autre organe (par exemple néphrite interstitielle) touchés myocarde, thyroi- | nécrose trachéo-
de, intestins, rare- | bronchique
5 | anomalies leucocytaires (au moins une) : ment SNC
a. leucocytose (>11x1079/L) -
b. lymphocytose atypique (>5%) Neutro / Eosino A/ MAa v /- MA /A
c. éosinophilie (>1.5x1079/L)
Lymphocytose ) - _
6 | adénopathies atypique
7 | réactivation du virus herpés HHV-6 Mortalité 10 % 5-35 % 1-5%
DRESS typique si 7 criteres. Atypique si critéres 1 a 5 seulement. Tableau 2: Les caractéristiques des SCARs
Tableau 1 : Criteres diagnostiques de DRESS / DIHS
DRESS SJS/TEN AGEP
Prise en charge interruption immédiate de tous les traitements
potentiellement incriminés. Les stéroides sont proposés a la dose de 1mg/kg/ Anti-épileptiques Allopurinol Aminopénicillines

j, sevrés progressivement sur plusieurs semaines (3-6 mois). Il y a un risque
de récidive a l'arrét du traitement, probablement en lien avec une réactivation
virale (HHV-6) qui est caractéristique du DRESS.

Pour retrouver le médicament incriminé, des tests allergologiques doivent étre
effectués. Le médicament responsable doit étre évité a vie.

SJS/TEN (Stevens Johnson Syndrom / Toxic Epidermal Necrolysis)
Clinigue : les symptdmes débutent dans les 7 & 21 jours aprées le début du
traitement, avec un état fébrile, suivi de lésons érythémateuses, débutant sur
le torse, la face. L'atteinte des muqueuses est quasi toujours présente. En
quelques heures, les Iésions deviennent nécrotiques, avec décollement
cutané. Selon I'étendue du décollement, on parle de SJS (<10 %) ou de TEN
(>30 %) [4].

Immunologie implication préférentielle de lymphocytes T cytotoxiques
(granzyme, perforine, ...)

Le diagnostic est clinique. La prise en charge implique I'arrét immédiat de
tous les médicaments suspects. Les patients nécessitent le plus souvent un
soutien intensif. Les stéroides semblent peu utiles, sauf dans les cas peu
séveres. Les IVIG a trés hautes doses (3-4g/kg) pourraient aider. La mortalité
dépend de plusieurs facteurs, mais dépasse les 30 % pour les TEN.

AGEP (Acute Generalised Exenthematous Pustulosis)

Clinique les symptdmes débutent rapidement aprés lintroduction du
médicament incriminé (1-3j), par de la fiévre, suivie rapidement d’'un rash
avec cedéme, plutdt douloureux. Puis un grand nombre de pustules
millimétriques apparaissent.

Le diagnostic est clinique. La prise en charge implique I'arrét immédiat de
tous les médicaments possiblement impliqués. L'évolution est en principe
auto-limitée dans les 15 jours, avec traitements topiques (émollients, dermo-
corticoides).

Bilan allergologique

Pour les 3 types de réaction, un bilan allergologique adapté doit étre effectué
afin de retrouver le médicament incriminé, qui doit absolument étre évité a
vie. Les tests cutanés sont contre-indiqués pour le SIS/TEN en raison du
risque de récidive de la réaction allergique. Pour le DRESS et pour 'AGEP

¢ carbamazépine
¢ lamotrigine

¢ phénobarbital
¢ phénytoine
Abacavir
Allopurinol
Dapsone
Mexilétine
Minocycline
Névirapine
Sulfaméthoxazole
Sulfasalazine
Vancomycine

Rares cas décrits pour

de nombreux autres
médicaments

Sulfamidés antibiotiques
Anti-épileptiques

¢ carbamazépine

¢ lamotrigine

¢ phénobarbital

¢ phénytoine

AINS oxicam (piroxicam)
AINS arylacétique
(diclofénac)

Névirapine
Céphalosporines
Macrolides

Quinolones
Tétracyclines

Rares cas décrits pour de
nombreux autres médica-
ments

Anti-épileptiques
AINS

Stéroides

Diltiazem
Hydroxychloroquine
Macrolides
Pristinamycine
Quinolones
Sulfamidés
Terbinafine

Rares cas décrits pour de
nombreux autres médica-
ments
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