
 

 

Caractéristiques épidémiocliniques des nécrolyses é pi-
dermiques toxiques dans le service de réanimation 

de l’Hôpital de Soavinandriana Antananarivo 
 

 

Epidemiological and clinical features of Toxic Epid ermal Necrolysis at the 
resuscitation’s unit of the Hospital of Soavinandri ana Antananarivo  

INTRODUCTION 
     On considère comme toxidermie bulleuse tout pa-
tient présentant des lésions bulleuses cutanées et mu-
queuses secondaire à une prise de médicament. Les 
toxidermies constituent l’un des effets secondaires les 
plus fréquents des médicaments. Les syndromes de 
Steven Johnson et de Lyell sont caractérisés par la 
destruction brutale de la couche superficielle de la 
peau (épiderme) et des muqueuses (épithélium). Les 
nécrolyses épidermiques toxiques (NET) ont été décri-
tes pour la première fois par Lyell en 1956. Le terme 
de nécrolyse traduit bien le phénomène. On utilise le 
nom de syndrome de Lyell pour les formes les plus 
étendues, et celui de syndrome de Stevens-Johnson 
(SJS) pour les formes limitées de nécrolyse épidermi-
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RESUME 
Objectifs : L’objectif de notre étude est de recenser et d’analyser les cas de nécroses épidermiques toxiques observés dans notre service et de les faire comparer 
aux données de la littérature. 
Matériels et méthodes : Il s’agit d’une étude rétrospective descriptive et analytique sur une période de cinq ans. Nous avons recueilli les données : démographi-
ques, cliniques, évolutives et les médicaments incriminés. Les différentes formes cliniques ont été classifiées selon les symptomatologies observées. Ont été re-
groupé dans le syndrome de Stevens-Johnson : les lésions muqueuses et cutanées bullo-érosives avec atteinte du cuir chevelu dont la lésion de la surface corpo-
relle (SCL) est de 10% à 30% ; dans le syndrome de Lyell : l’éruption cutanéo-muqueuse avec décollement cutané dépassant 30% de la surface corporelle. 
Résultats : 13 cas de toxidermies étaient enregistrés dans le service avec une incidence de 0,4%. L'âge moyen était de 37,4 ans. Les médicaments incriminés sont : 
la Sulfadoxine (n=5), la Pénicilline A (n=1), les antituberculeux (n=1), le Cotrimoxazole (n=2), l’Allopurinol (n=1) e, une association Quinine-Lincocine (n=1), 
les antiépileptiques (n=2) et un cas indéterminé. Le délai entre le début des symptômes et l’arrivée à l’hôpital varie entre 1 à 3 jours et la durée d’hospitalisation de 
cinq à quarante jours.  
Conclusion : Les nécrolyses épidermiques toxiques sont des pathologies peu fréquentes mais graves en réanimation. Beaucoup de médicaments sont en cause 
mais certains sont facilement accessibles au public. L’information de ces effets secondaires est une obligation des personnels médicaux et tous ceux qui manipu-
lent des médicaments. 
Mots clés : Nécrolyse ; Toxique ; Épidémiologie ; Clinique ; Réanimation. 
 
SUMMARY 
Objectives: The objectives of our assessment are to inventory and to analyze the Toxic Epidermal Necrolysis’ cases which were observed in our unit, and also to 
compare them with literary datas. 
Materials and methods: This one was a retrospective descriptive and analytic study during five years. The different clinic forms’ were classified following the 
observed symptoms. Were grouped as Steven-Johnson syndrome: mucosal and skin bulla and erosions, with hair-skin affection which do not value more than 10 
to 30 % of the all skin surface; and as Lyell syndrome: skin and mucosal eruption with desquamation of more than 30% of the skin. 
Results: Thirteen cases of toxidermia were registered within the service, with 0,4 % as incidence. The mean of ages was 37.4 years old. The accused drugs were: 
Sulfadoxine (n=5), Penicillin A (n=1), antituberculous drugs (n=1), Cotrimoxazole (n=2), Allopurinol (n=1), Quinine-Lincocine association (n=1), antiepileptic 
(n=2) and an unknown case. The delay from symptoms’ beginning to arrival at hospital was 1 to 3 days. The hospitalization's time’s limits were five and forty 
days.  
Conclusion: The Toxic Epidermal Necrolysis are rare but grave pathologies in resuscitation’s unit. Many drugs are in cause but some of them are public free. The 
information about these secondary effects is an obligation for the medical personnel and all the drug users. 
Keywords: Necrosis; Toxic; Epidemiology; Clinic; Resuscitation. 
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que qui peuvent le rester ou progresser vers un syn-
drome de Lyell. L’expression clinique des toxidermies 
est variable. Les formes cliniques bénignes sont les 
plus fréquemment observées, mais les formes graves, 
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bien que rares nécessitent une prise en charge théra-
peutique en soin intensif ou en milieu spécialisé [1]. 
Leur fréquence est mal connue dans les services de 
réanimation à Madagascar ainsi que les médicaments 
incriminés. 
     Cette étude a pour objectifs de faire une analyse 
épidemioclinique des toxidermies admises en réanima-
tion et de recenser les différents types de médicaments 
en cause en faisant une analyse comparative avec la 
littérature. 
 
PATIENTS ET METHODES 
 

     Il s’agit d’une étude rétrospective descriptive et 
analytique sur une période de cinq ans entre décembre 
2002 et décembre 2007. Tous les dossiers des patients 
hospitalisés pour toxidermies dans le service de réani-
mation polyvalente du Centre Hospitalier de Soavinan-
driana ont été documentés. Ainsi, les données démo-
graphiques (âge, sexe), données cliniques (types de 
toxidermies, délai d’apparition, …), médicaments in-
criminés en tenant compte des notes du dictionnaire 
VIDAL, caractéristiques évolutives (durée d’hospitali-
sation, guérison, complication, survie) ont été recueil-
lies. La recherche étiologique des médicaments incri-
minés a été basée essentiellement sur le résultat de 
l’interrogatoire. Le résultat des tests allergologiques ou 
biologique (dosage des IgE, test de dégradation des 
basophile) n’ont pas été pris en considération. 
Les différentes formes cliniques ont été classifiées 
selon les symptomatologies observées et la classifica-
tion de Wallas (règle de 9 de Wallas). Ont été regroupé 
dans le syndrome de Stevens-Johnson : les lésions 
muqueuses et cutanées bullo-érosives avec atteinte du 
cuir chevelu dont la lésion de la surface corpo-
relle (SCL) est de 10% à 30% ; dans le syndrome de 
Lyell : l’éruption cutanéo-muqueuse avec décollement 
cutané dépassant 30% de la surface corporelle, d'appa-
rition et d'extension rapide, de survenue imprévisible, 
grave et potentiellement mortelle. 

RESULTATS : 
 

     Durant la période de l'étude, 13 cas de toxidermies 
avec SCL supérieure à 10 % étaient enregistrés dans le 
service (8 cas de syndrome de Steven Johnson et 5 cas 
de Syndrome de Lyell), soit une moyenne de 2,6 pa-
tients par an sur un nombre annuel d'admissions de 
652 patients en moyenne, donnant une incidence an-
nuelle de 0,4 %. 
L'âge moyen des patients était de 37,4 ans avec des 
extrêmes de 14 et 86 ans. La Sulfadoxine était imputa-
ble dans cinq cas dont une association avec le Cotri-
moxazole, la Pénicilline A dans un cas, les antituber-
culeux (Rifampicine, Isoniazide) dans un cas, le Cotri-
moxazole dans deux cas, l’Allopurinol dans un cas et 
une association Quinine-Lincocine dans un cas. Les 
antiépileptiques sont incriminés dans deux cas (le Car-
bamazépine et le Phénobarbital). La cause restait indé-
terminée dans un cas. Dans deux cas, il s'agissait d'au-
tomédication et dans le reste le médicament a été pres-
crit par un médecin. Le délai entre la première prise du 
médicament et l'apparition des premiers signes allait 
de 1 à 60 jours avec une moyenne de 7,8 jours. Aucun 
antécédent de réaction allergique post-médicamenteuse 
n’a été retrouvé chez nos patients. 
C’est l’interrogatoire du patient qui révélait le début de 
la maladie dans neufs cas, les autres cas ont été rappor-
tés par les proches. Huit patients ont consulté un mé-
decin avant d’être référé à l’hôpital. L'anamnèse révé-
lait aussi le début de l’atteinte épidermique. Les lé-
sions étaient constituées de placards maculeux hyper-
pigmentés, de bulle, de croûtes et squames, associés 
dans tous les cas à un décollement épidermique don-
nant au malade un aspect de brûlé. La SCL allait de 18 
à 78 % (règle des 9 de Wallas). Chez les 13 patients 
atteints de NET, huit correspondent à la forme  Ste-
vens-Johnson et cinq cas de syndrome de Lyell. Les 
atteintes muqueuses (cinq patients) étaient surtout oph-
talmologiques et oropharyngées (3/5 patients) dans les 
cas du Syndrome de Lyell. Un patient était diabétique 
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Médicaments 
en cause 

Prescripteur 
Délai appari-
tion des symp-
tômes 

Nature des lésions 
Délai 
d’hospi-
talisation 

Traitements Évolution 

Inconnu Inconnu 7 Stevens-Johnson 31 R-bain Favorable 
Colchichine-
Allopurinol 

Médecin 4 Lyell 17 
R-AH1-cort- 
bain-adrénaline 

Favorable 

Amoxiciline Inconnu 3 Stevens-Johnson 7 R-AH1 Favorable 
Inconnu Inconnu 3 Stevens-Johnson 8 R-AH1-cort Favorable 
Tegrétol Médecin 2 Stevens-Johnson 12 R-AH1 Favorable 
Inconnu Médecin 4 Lyell 8 R-AH1 Favorable 
Fansidar Médecin 1 Stevens-Johnson 7 R Favorable 
Fansidar Médecin 1 Stevens-Johnson 5 R Favorable 
Lincocine-quinine Médecin 4 Stevens-Johnson 8 R-AH1-cort Favorable 
Rimfampicine-
Isoniazide 

Médecin 90 Stevens-Johnson 8 R-AH1-cort Favorable 

Gardenal Médecin 10 Lyell 34 R-AH1-cort Favorable 
Fansidar Médecin 3 Lyell 40 R-AH1-cort Favorable 
Cotrimoxazole Médecin 2 Lyell 13 R-AH1 Favorable 

« R » : réhydratation, « AH1 » : anti-histaminique 1; « cort » : corticoïde 

Tableau I : Résumé des données 



 

 

et une autre enceinte de 12 semaines avec une atteinte 
vulvo-vaginale. Une fièvre (température > 38 °C) était 
présente chez trois patients, deux ont eu une antibio-
thérapie. Un malade a nécessité une intubation et un 
recours à la ventilation mécanique. 
     Le délai entre le début des symptômes et l’arrivée à 
l’hôpital varie entre 1 à 5 jours. Ce délai est en 
moyenne de 3 jours dans les cas de Syndrome de Lyell 
et est de 3,1 jours dans les cas des syndromes de Ste-
vens-Johnson. La durée d’hospitalisation varie de cinq 
à quarante jours avec une moyenne de 15,1 jours. Tous 
les patients sortis du service n’ont eu de séquelles 
fonctionnelles et ceux qui ont été transférés dans d’au-
tres services n’ont pas été documentés. 
 
DISCUSSIONS 
     L’incidence de la NET en réanimation polyvalente 
est inférieure à 1% (0,4% dans notre cas), elle repré-
sente en moyenne trois hospitalisations  par ans ce qui 
concorde à d’autres études faites dans d’autres pays 
d’Afrique et d’autres pays en voie de développement 
[2-4] Sa fréquence augmentait de façon très significa-
tive chez les patients infectés par le VIH [5-7]. La 
classification que nous avons utilisée est celle propo-
sée en 1993 et qui est largement utilisée dans beau-
coup d’études [5,8]. La genèse des toxidermies serait 
liée à des anomalies du métabolisme médicamenteux 
(déficit de détoxification de certains métabolites réac-
tifs, acétylation lente) d'une part, et une réponse im-
mune de type cytotoxique à médiation cellulaire, diri-
gée contre les cellules épidermiques d'autre part [9,10]. 
C’est une réaction d’hypersensibilité retardée due à la 
présence de lymphocytes T spécifiques du médicament 
[11]. L’évaluation de la surface cutanée érodée 
(décollée) ou sur laquelle persiste un épiderme nécrosé 
(décollable) est un élément important du pronostic et 
de la surveillance de l’évolution de cette pathologie. 
Bien que le traitement repose sur la symptomatologie 
et la prévention des complications, la recherche du 
médicament en cause est primordiale mais reste sou-
vent difficile. Plusieurs familles de médicaments ont 
été retrouvées par l’interrogatoire des patients ou té-
moins de l’administration ou prescription. Les sulfami-
des, en particulier le Cotrimoxazole et les Pénicillines 
avec l'Amoxicilline, sont incriminés dans trois cas. Ils 
figurent parmi les drogues qui exposent au risque de 
survenu de toxidermie et sont connus depuis plusieurs 
années. Plusieurs auteurs font mentions de leur grande 
fréquence [9,10,12-14]. Ces antibiotiques sont aux 
coûts très accessibles et disponibles en permanence 
tant dans des circuits formels que parallèles; ils sont 
souvent prescrits ou automédiqués en première inten-
tion dans notre pays où les maladies infectieuses sont 
prévalentes. Les toxidermies bulleuses dues aux anti-
épileptiques ne sont pas rares ; un cas du à la Carba-
mazepine a été documenté dans le service. Les effets 
secondaires cutanées de ce médicament représentent 
3% des prises et peuvent donner des formes graves. Le 
délai moyen d’apparition des syndromes est de 3 se-
maines environs [10,15-17]. Deux études africaines 

font mention de leur grande fréquence [2,18]. Une 
autre particularité africaine réside dans l'utilisation de 
plus en plus fréquente des antituberculeux pour le trai-
tement des tuberculoses tant pulmonaires qu'extrapul-
monaires et sont responsables de NET [2,19] et 
compte tenu de la prévalence de la tuberculose, les 
toxidermies dues aux antituberculeux, notamment à 
l’association isoniazide-rifampicine, sont de plus en 
plus observées. Seulement un cas a été recensé dans 
notre service. 
     Selon une étude réalisée en Europe et en Israël, 
l’allopurinol est de loin le médicament le plus incrimi-
né [13]. Dans notre étude nous avons trouvé un cas. La 
prescription de ce médicament est moindre que dans 
les pays avancés et que le nombre de population atteint 
par la goutte chez nous est surement en dessous de le 
leur. Il faut signaler que d’autres anti-inflammatoires 
comme les AINS peuvent donner une NET [14,20]. 
Concernant d’autres médicaments très prescrits dans 
les pays tropicaux, la Sulfadoxine-Pyriméthamine est 
utilisé dans la prophylaxie du paludisme dans les pays 
à forte résistance à la quinine aussi bien chez la femme 
enceinte que chez beaucoup de voyageurs séjournant 
en Afrique. Le risque de survenu d’un NET est évalué 
0,9 à 1,3 pour un million de personne recevant un trai-
tement prophylactique par le Fansidar®, il est estimé à 
0,1 pour un million dans les pays en voie de dévelop-
pement et est très augmenté dans les pays européens et 
nord américains [12]. La fréquence de survenue d’une 
réaction cutanée chez les voyageurs utilisant la Sulfa-
doxine-Pyriméthamine comme chimioprophylaxie du 
paludisme est estimé entre 0,01 et 100 000 expositions 
[12,21]; elle est 40 fois plus grande à dose répétitive 
qu’à dose unique [22]. Nous avons pu enregistrer cinq 
cas dont un cas d’une femme enceinte de quatorze 
semaines ayant reçu du Fansidar® comme prophylaxie 
au cours de sa grossesse. Une association Sulfadoxine-
Pyriméthamine-Cotrimoxazole est incriminée chez un 
autre patient. Cette association n’est pas rare et les 
deux médicaments peuvent donner une toxidermie 
aussi bien l’un que l’autre. 
     Les SSJ et NET provoquent des érosions des mu-
queuses qui concernent aussi bien les voies respiratoi-
res que le tractus gastro-intestinal. L’absence de suivi 
à long terme ne nous a pas permis de voir les différen-
tes invalidités fonctionnelles ou esthétiques. La sé-
quelle oculaire est le plus souvent rapportée par la lit-
térature [23]. Dans notre étude, 76,9% de nos patients 
ont présenté au moins une lésion oculaire ou buccale. 
Selon les données de la littérature, les premières lé-
sions cutanéo-muqueuses peuvent se manifester géné-
ralement 7 à 21 jours avant [24,25] ; notre étude a mis 
en évidence que certains patients présentent précoce-
ment des premières lésions annonciatrices de la toxi-
dermie à moins de 5 jours dans 65%, 5 à 10 jours dans 
25% et >15 jours dans 10% des cas. Ce délai reste 
cependant variable et peut être très suggestif dans l’im-
putabilité du médicament [9] ou bien en faveur d’un 
risque maximal dans le cas où le malade a pris le 
même médicament suspect quelques jours auparavant. 
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    La durée d’hospitalisation de nos patients était supé-
rieure à ceux observées dans d’autres centres de réani-
mation en Afrique et en Asie [1]. Cet allongement de 
la durée d’hospitalisation pourrait être expliqué par la 
crainte des patients d’un transfert précoce dans les 
unités de médecine mais aussi par l’absence d’une 
unité de grand brulé qui serait un atout avantageux 
dans la prise en charge et soins des toxidermies. Ce-
pendant, huit patients viennent revoir leur médecin 
avant de se faire hospitaliser par ce dernier ; cette si-
tuation prouve ainsi leur ignorance de la maladie et de 
l’inquiétude de leur proche et d’eux même devant la 
survenue brutale des réactions cutanées ou de leur évo-
lution progressivement inquiétante. Aucune complica-
tion n’a été documentée à la sortie des patients. Ce bon 
résultat avec l’absence de mortalité dans le service 
peut être expliqué d’une part : parce que la plupart de 
nos malades ont été vu par leur médecin prescripteur 
avant l’admission ce qui réduit le délai d’arrivée à 
l’hôpital donc une prise en charge précoce, et d’autre 
part seulement trois cas sont inconnus quant à leur 
modalité de prise du médicament sans incriminer une 
automédication. Globalement, la mortalité est de 20 à 
25 % pendant l’hospitalisation [14]. Elle varie de 5 à 
10 % en cas de syndrome de Stevens-Johnson à plus 
de 30 % en cas de nécrolyse épidermique toxique ou 
de syndrome de Lyell [1,19,26]. Le taux de mortalité 
est particulièrement élevé chez les patients VIH positi-
ves et un taux de mortalité supérieur à 30% a été rap-
porté dans les pays nord américains [12,27]. Un score 
prédictif de pronostic dénommé SCORTEN, établi par 
Bastuji et al, a été validé et est utilisé pour l’évolution 
des toxidermies [28]. Ce score comprend plusieurs 
items qui prédisent le pronostic évolutif de la NET. 
L'éviction rapide du médicament incriminé dès l'appa-
rition des signes cutanés de même que la prise en 
charge précoce des patients dans des unités de soins 
appropriés seraient des facteurs de bon pronostic 
[29,30]. 
 
CONCLUSION 
 

     Les nécrolyses épidermiques toxiques sont des pa-
thologies peu fréquentes en réanimation. Les manifes-
tations cliniques sont graves pouvant entraver le pro-
nostic vital. Les médicaments en cause nécessitent 
d’être signalés et répertoriés régulièrement au sein de 
la pharmacovigilance. Malgré un taux de mortalité bas 
dans notre service, beaucoup de médicaments en cause 
sont facilement accessibles au public. 
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