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Réaction d’hypersensibilité 

allergique grave

Classé dans les toxidermies du fait 

de son atteinte cutanée majeure

Mais

Introduction épidémio physiopath diagnostic traitement pronostic



DRESSR

Réaction (rash)

Manifestations viscérales

Absence d’atteinte cutanée
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DRESSE

Hyper Eosinophilie

Critère non indispensable au Dg

Japon: DiHS (drug induced hypersensitivity syndrome)
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Épidémiologie 

• Incidence estimée entre 0,1% et 0,01%

• Plus élevée chez les personnes de race noire et les femmes

• Une mortalité entre 3,8 et 10%
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44 médicaments responsables

Dans 10 à 20%: agent non 

identifié

Calle et al. World Allergy Organization Journal (2023) 
16:100673
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Mécanismes physiopathologiques
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Classé dans les hypersensibilités type IV (classification de Gell et Coombs) /

Lymphocytes +++



Altération du métabolisme des 

médicaments

Prédisposition génétique
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Prédisposition génétique1

● CMH : 
PROTÉINES HLA 
+++

● PRÉSENTATION

AUX

LYMPHOCYTES T

● GRAND

POLYMORPHISME

DES HLA
PI: pharmacological interaction with immune 
receptor
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Altération du métabolisme des 

médicaments2

Cytochrome P450
médicament

Détoxification 

Métabolites réactifs de l’oxygène

Toxicité cellulaire

!

Lymphocytes 

T++

Réponse immunitaire
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La réactivation 

virale 

Conséquence 

ou déclencheur 



Front Med (Lausanne)2023 Jul 28:10:1108345

•. 2023 Jul 28:10:1108345. 





Facteur génétique Réactivation 

virale

Exposition à un 

méd spécifique

DRESS
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Prise en charge diagnostique
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Manifestations cliniques

Malaise général, Prurit, Dysphagie, fièvre

Manifestations cutanées

Atteintes multi-organes

Polyadénopathies 
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Manifestations cliniques

Malaise général, Prurit, Dysphagie, fièvre

Manifestations cutanées

Atteintes multi-organes

Polyadénopathies Érythème maculo-papuleux généralisé

  → œdème érythémateux

Œdème facial

Atteinte des muqeuses

Pustules, vésicules, cocarde..
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Manifestations cliniques
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Manifestations cutanées

Atteintes multi-organes
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Manifestations cliniques

Atteintes multi-organes

Leukocytose, anémie, 
thrombopénie,

 Sd hémophagocytose, 
hyperéosinophilie

Myocardite, 

péricardite, IC

Cytolyse, 

hépatite
IRnA Pnp interst 

pancréatitethyroïdite
Encéphalite, 

méningite
(HHV6)
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Le long délai d’apparition après le début de la prise 

médicamenteuse (typiquement de 03 semaines à 03 mois)

La persistance, voire l’aggravation, des manifestations après arrêt 

du médicament imputable

Critères diagnostiques 
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Seminars in Cutaneous Medicine and Surgery, Vo115, No 4 (December), 1996: pp 250-257
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Score <2 : DRESS exclu

Score 2-3 : DRESS possible

Score 4-5 : DRESS probable

Score >5 : DRESS certain
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Mdcalc (WEB)



Introduction épidémio physiopath Diagnostic traitement pronostic



Autres moyens diagnostiques

Histologie (Biopsie cutanée):

• Anomalies histologiques importantes et touchant 

tous les segments du tissu cutané de l’épiderme à 

l’hypoderme, ce qui n’est pas retrouvé dans les 

exanthèmes bénins

• Images de vascularite

• Infiltrat inflammatoire important riche en 

lymphocytes activés.
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Autres moyens diagnostiques

Identification de l’agent causal:

▪ Patch test

▪ Test intradermique

▪ Test de transformation lymphocytaire (recherche)
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Prise en charge thérapeutique

Arrêt du médicament imputable

Corticothérapie locale ou générale en fonction de la sévérité

IGIV et cyclosporine? En cas d’échec de la corticothérapie
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Calle et al. World Allergy Organization Journal (2023) 16:100673
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Calle et al. World Allergy Organization Journal (2023) 16:100673
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• une cytolyse à 5 fois la normale,
• une atteinte rénale aiguë définie par une 

augmentation de la créatinine de base de 
plus de 26,4 micromoles/L, 

• un syndrome d’activation macrophagique,
•  une atteinte cardiaque, pulmonaire ou 

autre atteinte menaçante (auto-immune, 
neurologique). 



Calle et al. World Allergy Organization Journal (2023) 16:100673
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Nouvelles Thérapeutiques (recherche)

Biothérapies ciblant l’immunité TH2 au vu du profil des patients 

répondeurs tardifs, comme le benralizumab ou le mépolizumab (anti-

IL5), en cas de corticodépendance 

Les inhibiteurs de Janus Kinase 

L’omalizumab, un anticorps monoclonal ciblant les IgE, pourrait 

avoir un intérêt en cas de dépendance aux corticoïdes 
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• Mortalité estimée à 3,8% (hépatite fulminante, nécrose 

hépatique…)

• Facteurs prédictifs de mauvais pronostic:

• Hyperéosinophilie >6000

• Pancytopénie

• Hyperleucocytose 

• Thrombopénie

• Coagulopathie

• Comorbidités 

• Traitements au long cours (minocycline, allopurinol..)

 

• Surveillance +++ apparition de maladie auto-immune

Pronostic
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• Maladie  iatrogène et souvent méconnue, diagnostic est retardé 

• Il associe des lésions cutanées et des atteintes viscérales

• Pathogenèse encore discutée : prédisposition génétique avec une 

réponse immunitaire dans un contexte d’une réactivation virale

• Une corticothérapie systémique ou topique en fonction de la 

sévérité

• Évolution clinique lente:  un suivi rapproché+++

Conclusion 
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