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RESUME

Introduction : Le syndrome de Lyell ou Nécrolyse épidermique Toxique (NET) et le syndrome de Ste-
vens Johnson (SJS) constituent des toxidermies rares et graves pouvant engager le pronostic vital.
L’étude avait pour objectif de décrire le profil clinique et thérapeutique de ces deux syndromes chez
'enfant en pédiatrie au centre National Hospitalier et Universitaire-HKM de Cotonou.

Méthodes et patients : Il s’agissait d’'une enquéte rétrospective et descriptive, portant sur tous les cas
de SJS/NET admis dans ledit service au cours de la période du 1° janvier 2015 au 31 décembre 2018.
Ont été étudiés I'age des enfants, le délai de survenue des Iésions, le type de toxidermie, les médica-
ments incriminés, les traitements administrés, I'évolution.

Résultats : Au total 9 cas de SJS et 4 cas de NET étaient enregistrés. Sept enfants étaient de sexe
masculin, 'age moyen était de 7ans et le sex-ratio de 1,16. L'imputabilité était établie dans six cas. Les
molécules identifiées étaient le paracétamol, le cotrimoxazole, la pénicilline A, la quinine. Tous les en-
fants avaient bénéficié d’'un suivi dermatologique et ophtalmologique. Les soins locaux, la rééquilibration
hydroélectrolytique, la reprise précoce de I'alimentation per os, ont permis une évolution favorable dans
la quasi-totalité des cas. Un décés était enregistré en rapport avec une NET. Une ulcération cornéenne
et une cicatrisation anormale avec ankylose des articulations des coudes et genoux étaient les compli-
cations immédiates retrouvées. Aucune déclaration pour la pharmacovigilance n’était effectuée.
Conclusion : Le SJS et la NET sont peu fréquents en pédiatrie au CNHU mais potentiellement graves
et handicapant. Une procédure de déclaration pour la pharmacovigilance doit étre instaurée.

Mots clés : Lyell- Stevens-Johnson-enfant

ABSTRACT

Introduction : Toxic epidermal necrolysis (TEN) and Stevens Johnson syndrome (SJS) are rare and
serious, life-threatening toxidemias. The aim of the study was to describe the clinical and therapeutic
profile of these two syndromes in children in pediatrics at the National Hospital and University Centre-
HKM in Cotonou.

Methods and patients : It was a retrospective and descriptive survey of all SIS/NET cases admitted to
the service during the period 1 January 2015 to 31 December 2018. The age of the children, time of
onset of injuries, type of toxidermia, drugs involved, treatments administered, course of treatment were
studied.

Results : We identified 9 cases of SJS and 4 cases of NET. Seven of children were male, the average
age was 7 years, with a sex ratio of 1.16. Causality assessments were established in 6 cases. The
molecules identified were paracetamol, cotrimoxazole, penicillin A, quinine. All the children had received
dermatological and ophthalmological follow-up. Local care, hydroelectrolytic rebalancing and early re-
sumption of per os nutrition allowed a favourable evolution in almost all cases. One death was recorded
in connection with a NET. Corneal ulceration and abnormal healing with ankylosis of the elbow and knee
joints were the immediate complications found. No pharmacovigilance reports were made.
Conclusion : SJS and NET are uncommon in pediatrics at CNHU but potentially serious and disabling.
A reporting procedure for pharmacovigilance should be established.
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INTRODUCTION qu’un bilan allergologique soit possible dans les

Le syndrome de Lyell ou Nécrolyse épider-
mique Toxique (NET) et le syndrome de Ste-
vens Johnson (SJS) constituent des patholo-
gies aigués, rares et graves pouvant engager le
pronostic vital. Il s’agit de I'expression cutanéo-
muqueuse d’effets indésirables médicamen-
teux encore appelés toxidermie [1]. Les méca-
nismes en jeu dans leur survenue sont immuno-
allergiques ou pharmacologiques [1,2]. Bien

cas d’'immuno-allergie, aucun test biologique ne
permet d’affirmer la responsabilité médicamen-
teuse devant une toxidermie [1]. Le diagnostic
se base en pratique sur les critéres d’'imputabi-
lité tenant compte de I'expression clinique, la
chronologie des évenements et prise médica-
menteuse, I'élimination des diagnostics diffé-
rentiels [1,3]. A notre connaissance, il existe
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peu de données rapportées en milieu hospita-
lier sur les toxidermies graves chez I'enfant au
Bénin. L’objectif de cette étude était d’en déter-
miner les aspects cliniques, thérapeutiques et
évolutifs en pédiatrie au CNHU.

PATIENTS ET METHODES

L’étude était rétrospective et descriptive, du 1
janvier 2015 au 31 décembre 2018. Elle avait
porté sur tous les enfants 4gés de un mois a 18
ans, admis aux urgences pédiatriques du
Centre National Hospitalier Universitaire
(CNHU) pour éruption cutanée survenue dans
les suites d’une prise médicamenteuse. Seuls
ont été inclus les enfants ayant bénéficié d’'un
avis dermatologique pour la confirmation du
diagnostic de toxidermie et la recherche étiolo-
gique. Les variables étudiées étaient en rapport
avec les caractéristiques cliniques (age, sexe,
circonstances de survenue, état a 'admission,
type et localisation des lésions, médicaments

en cause), thérapeutiques (traitements adminis-
trés en pédiatrie) et évolutifs (complications,
guérison, séquelles, déces). Les données ont
été recueillies a partir des dossiers médicaux
des enfants et ont été gérées en toute confiden-
tialité.

RESULTATS

Fréguence hospitaliére

Au total 13 cas de SJS et de NET étaient con-
firmés au cours des 4 ans soit une fréquence
hospitaliére de trois cas par an, pour une admis-
sion annuelle moyenne de 3500 enfants.

Caractéristiques cliniques

Parmi les enfants admis sept étaient de sexe
masculin avec un sex-ratio de 1,16. L’age
moyen des enfants était de sept ans (extrémes
de 5 a 13 ans). Les circonstances de survenue,
les antécédents médicaux, I'état des enfants a
'admission, et le type de toxidermie sont résu-
més dans le tableau 1.

Tableau 1 : circonstances de survenue, antécédents médicaux et état des enfants a 'admission

Items

Effectif (n=13)

Circonstances de survenue : triade fiévre-prise médicamenteuse-éruption 13

cutanée

Délai entre prise médicamenteuse et éruption

<1j
2-4j
2 5
Antécédents médicaux
Atopie
Infection a VIH
Epilepsie
Etat a ’'admission

Altération de I'état général
Fievre
Détresse respiratoire
Ictére
Présence de Iésions bulleuses
Décollement épidermique
Atteinte oculaire
Atteinte buccale
Atteinte OGE
Anomalies de la BU

Type de toxidermie
Syndrome de Stevens-Johnson
Nécrolyse Epidermique Toxique

13
10

13
13
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Recherche étiologique

Une imputabilité était établie dans 6 cas /13. Les médicaments retrouvés étaient : le paracétamol (n=2),
le cotrimoxazole (n=2), la pénicilline A (n=1), la quinine (n=1). Les anti-inflammatoires non stéroidiens
étaient suspectés dans un cas, le phénobarbital dans un cas. En dehors des deux patients traités pour
épilepsie et infection a VIH (respectivement sous phénobarbital et association zidovudine + lamivudine
+ névirapine) la prise médicamenteuse chez les enfants était une automédication sur initiative des pa-
rents.

Bilans paracliniques

lls avaient permis de diagnostiquer une insuffisance rénale fonctionnelle avec créatininémie a 15 mg/dl
et urée a 0,57 g/l (n=1), une hyponatrémie légére a 130 meq/l (n=1), une anémie microcytaire hypo-
chrome arégénérative avec hémoglobine a 8 g/dl (n=1), une thrombopénie sévere a 33 G/l (n=1). Les
transaminases étaient normales chez tous les patients.

Traitements administrés

Tous les enfants étaient hospitalisés, en chambre individuelle et avaient bénéficié d’'une consultation
ophtalmologique. Le médicament incriminé ou suspecté était immédiatement arrété. La prise en charge
des cas de NET était faite conjointement avec le service des grands brllés de I'hépital. L'apport hydrique
au cours des 24 premiéres heures était calculé en fonction de la surface corporelle atteinte en utilisant
la formule de Carvajal [4]. L’alimentation entérale était débutée chez tous les enfants 48 heures apres
'admission. Il s’agissait de liquides (bouillie de céréales fluide, jus de fruits pressés, yaourt) donnés a
la paille, en petites quantités en fonction des capacités de chaque enfant. Aucun enfant n’avait bénéficié
de corticothérapie, ni d’assistance ventilatoire. Les médicaments administrés sont résumés dans le ta-
bleau 2.

Tableau 2 : traitements administrés en hospitalisation

Thérapeutique Effectif (n=13)

Perfusion intraveineuse de sérum glucosé 5% avec ions et solution 13
d’acides aminés

Concentré plaquettaire standard

Antipyrétique (Paracétamol) 7
Antibiotiques

ceftriaxone 1

Carbapénem 1
Morphine per os 1
Antihistaminique per os 2
Sédatif Iéger per os 2
Xylocaine gel buccal 1
Collyre et pommade antiseptique 13
Soins buccaux 13
Topiques cutanés/pansement 13

Evolution
La durée moyenne de séjour était de 16 jours

NET. Aucune déclaration de pharmacovigilance
n’était faite. La liste des médicaments incrimi-

(extrémes de 4 a 60 jours). Deux enfants
avaient présenté une surinfection avec isole-
ment d’Escherichia Coli a 'lhémoculture, et de
Klebsiella pneumoniae a I'examen cytobactério-
logique des urines. L’antibiothérapie adaptée a
'antibiogramme avait permis une issue favo-
rable. Douze enfants étaient sortis guéris. Un
déceés était enregistré, il s’agissait d’'un cas de

nés ou suspectés a été remise aux parents
dans un seul cas. Une ulcération cornéenne et
une cicatrisation anormale avec ankylose bila-
térale des articulations des coudes et genoux
étaient les complications immédiates obser-
vées. Les rendez-vous de suivi aprés la sortie
n’étaient respectés par aucune famille.
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DISCUSSION

La fréquence hospitaliere des syndromes de
Stevens-Johnson et de Lyell est faible en pédia-
trie au CNHU avec trois cas par an. La majorité
des enfants présentait le syndrome de Stevens-
Johnson (SJS). Adégbidi et coll. dans une étude
rétrospective menée dans le service de derma-
tologie du méme hdpital avait recensé sur une
période de 12 ans, 7 cas de toxidermies graves
chez I'enfant dont 6 cas de SJS [5]. Akakpo et
al au Togo, sur une période de 15 ans avaient
rapporté 14 cas dont 9 de SJS [6]. Ces résultats
sont conformes aux données de la littérature
selon lesquelles il s’agit de toxidermies rares
chez I'enfant [1,7]. Bien que rares, la mortalité a
court terme (6 semaines) de ces deux syn-
dromes peut atteindre 23%, justifiant qu’ils
constituent une urgence diagnostique et théra-
peutique [1]. Sur le plan clinique et histologique,
il existe un continuum entre le SJS et la NET.
La distinction entre ces deux syndromes se
base sur le pourcentage de surface corporelle
décollée-décollabe : < 10% pour le SJS, > 30%
pour le NET.

Entre 10 et 30%, la toxidermie est appelée syn-
drome de chevauchement, forme qui n'a pas
été retrouvée dans cette étude [8]. Le délai
moyen entre la prise médicamenteuse et les
premiéres lésions dans cette étude était de 4
jours (extrémes de 2 a 6 jours). Ce délai moyen
parait plus court que celui de 8,6 jours rapporté
par kourouma et al. en Céte d’lvoire et celui de
9 jours rapporté par Koh et al. au Singapour et
[9,10]. Cela pourrait suggérer une sensibilisa-
tion antérieure chez les enfants de notre étude.

La physiopathologie dans le SJS et la NET ré-
sulterait d’'un processus d’hypersensibilité a
médiation cellulaire retardée. Elle mettrait en
jeu les lymphocytes T CD8+, avec production
de facteurs tels la granzyme B et la granulyzine
aboutissant a une apoptose des kératinocytes
[1]. L'implication de certains génes du complexe
d’histocompatibilité de classe | du systéme HLA
est également évoquée [2]. Selon la littérature,
I'épilepsie et linfection a VIH pourraient étre
des facteurs favorisant la survenue de toxider-
mie notamment avec la prise de névirapine, et
d’anticonvulsivants tels le phénobarbital [1,11].
Mais aucun lien n’avait pu étre établi formelle-
ment ici chez les deux enfants présentant ces
antécédents. Les médicaments incriminés dans
notre étude a savoir le paracétamol, la quinine,
le cotrimoxazole, la pénicilline A sont identiques
a ceux rapportés dans la littérature [3,12,13].
Ces médicaments étaient tous administrés aux
enfants sur initiative des parents, ce qui pose le
probléeme de l'automédication et de la vente
libre des antibiotiques sous nos cieux. Kouassi

et al a Abidjan avait également retrouvé une
part importante d’automédication dans les cas
de toxidermie [14]. Dans sept cas aucune cause
n’était retrouvée dans notre étude. Selon Le-
brun, aucun médicament n’est retrouvé dans
10% des cas, suggérant le role de facteurs en-
vironnementaux tels Mycoplasma pneumoniae

[1].

Sur le plan thérapeutique, la prise en charge
était purement symptomatique. L’alimentation
parentérale étant quasi-inexistante sous nos
cieux, celle entérale était débutée assez tot
chez tous les enfants afin d’éviter une dénutri-
tion qui pourrait s’avérer préjudiciable. Le re-
cours a la morphine a été nécessaire dans un
cas chez un enfant hyperalgique présentant
une NET. Ni la corticothérapie, ni les immuno-
globulines d’efficacité controversée n’ont été
utilisées dans cette étude. Il existerait par ail-
leurs un risque d’augmentation de la mortalité
par surinfection en cas d'utilisation des corti-
coides [9]. Dans la majorité des cas, I'évolution
immédiate était assez satisfaisante dans cette
étude, possiblement liée a I'absence de dé-
tresse respiratoire, et a la prise en charge mul-
tidisciplinaire précoce. Le décés enregistré était
parmi les enfants ayant présenté une NET.

Le pronostic en cas de SJIS/NET peut étre éva-
lué par la cotation du SCORTEN dans les 24
heures suivant I'admission, la mortalité aug-
mentant avec un score élevé [15]. Il est d’'usage
peu courant chez I'enfant. Selon Rybojad, le
pronostic des toxidermies graves serait meilleur
chez les enfants comparés aux adultes, car sur-
venant sur un organisme aux fonctions vitales
en générales excellentes [3]. L'absence de suivi
sur le long terme n’avait pas permis de détecter
les complications tardives telles les dyschro-
mies cutanées, les lésions cicatricielles ceso-
phagiennes ou des organes génitaux externes,
etc [1]. L’absence de déclaration pour la phar-
macovigilance est une insuffisance a relever
dans cette étude.

CONCLUSION

Le SJS et la NET sont rares en pédiatrie au
CNHU mais potentiellement mortels. La prise
en charge multidisciplinaire est assez bien co-
difiée, mais le suivi a long terme des enfants est
a améliorer. Une procédure de déclaration pour
la pharmacovigilance doit étre instaurée dans le
service.
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