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CONTEXTE 
Plus d’un million d’enfants canadiens sont traités annuellement par des antibiotiques, principalement 
l’amoxicilline.1-4 Jusqu’à 10 % des enfants développent des éruptions cutanées lors du traitement 
par amoxicilline.1-5 La majorité des enfants présentant des éruptions cutanées durant la prise 
d’amoxicilline ont reçu un diagnostic d’hypersensibilité à l’amoxicilline sans autre évaluation et 
continuent de le recevoir à l’âge adulte.1 

Il persiste une controverse dans la littérature médicale quant à la stratégie la plus précise et la plus 
sûre à adopter pour le diagnostic de l’hypersensibilité à l’amoxicilline.1, 5, 10-13 En conséquence, la 
plupart des enfants prennent tout au long de leur vie d’autres médicaments jugés moins efficaces, 
plus toxiques et plus coûteux que l’amoxicilline et d’autres dérivés de la pénicilline.12-16 

Nous ignorons encore beaucoup de choses au sujet de la pathogenèse de l’hypersensibilité à 
l’amoxicilline. La stratégie diagnostique appropriée requise pour établir la présence d’une vraie 
hypersensibilité à l’amoxicilline est donc incertaine. Afin de développer une approche diagnostique 
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adéquate, il est important de 
comprendre les mécanismes 
pathogènes expliquant 
l’hypersensibilité à l’amoxicilline 
et la validité des tests de 
confirmation disponibles. 
Le présent article porte sur 
les mécanismes pathogènes 
sous-jacents de l’allergie à 
l’amoxicilline. Il décrit les 
difficultés de diagnostic de 
l’allergie à l’amoxicilline, mène 
une évaluation critique du rôle 
du test cutané et des taux d’IgE 
et se penche sur la stratégie 
diagnostique appropriée à 
adopter chez les personnes 
présentant une suspicion 
d’allergie à l’amoxicilline.

A. LA PATHOGENÈSE 
DE L’ALLERGIE À 
L’AMOXICILLINE 
Jusqu’à récemment, on pensait 
que toutes les réactions 
immédiates à l’amoxicilline 
étaient médiées par l’IgE. 
Toutefois, les dernières 
études semblent indiquer que 
d’autres mécanismes liés aux 
interactions allotypiques entre 
le médicament et les molécules 
d’antigène leucocytaire humain 
(HLA) spécifiques jouent un 
rôle majeur dans les réactions 
immédiates (survenant moins 
d’une heure après l’exposition) 
et les réactions non immédiates 
(survenant plus d’une heure 
après l’exposition)10 à 
l’amoxicilline.

L’expression « allergie 
médicamenteuse » se rapporte 
à une réponse immunitaire 
spécifique à un médicament 
agissant comme un haptène, 
et elle est dirigée contre un 
complexe haptène-porteur, 
qui agit comme un allergène. 

Par contre, la signification de 
l’expression « hypersensibilité 
médicamenteuse (HM) » 
va au-delà de l’allergie 
médicamenteuse. Outre la 
définition précitée de l’allergie, 
elle inclut les réactions des 
cellules immunitaires ou 
inflammatoires dont l’origine 
n’est pas un antigène constitué 
d’un haptène couplé à une 
protéine. Selon les études, il 
existe trois formes principales 
de HM :17

La première forme 
d’hypersensibilité est due 
à la liaison covalente de 
médicaments à des protéines 
qui créent ainsi de nouveaux 
antigènes contre lesquels 
une réponse immunitaire 
humorale et/ou cellulaire peut 
se développer et entraînera 
une HM lors d’une exposition 
subséquente (Figure 1). Ce 
mécanisme pathogène a mené 
au recours de tests cutanés à la 
pénicilline en tant qu’allergènes 
majeurs et mineurs pour 
diagnostiquer l’allergie à 
l’amoxicilline. 
Cependant, étant 
donné qu’au moins 
50 % des HM à 
l’amoxicilline se 
produisent lors 
de la première 
exposition5 et que 
les tests reposant 
sur la détection 
des réponses 
immunitaires 
humorales et/
ou cellulaires 
spécifiques de 
l’amoxicilline sont 
négatifs dans 
la plupart des 
cas de HM liée 

à ce médicament, il est peu 
probable que ce mécanisme 
joue un rôle majeur dans la 
majorité des cas présentant une 
HM à l’amoxicilline.5

La deuxième forme de HM 
(« pseudo-allergie ») est due aux 
interactions des médicaments 
avec les récepteurs des 
cellules inflammatoires qui 
peuvent mener à leur activation 
directe ou à des taux accrus 
de substances inflammatoires 
(Figure 2).20 Les IgE ou 
lymphocytes T spécifiques ne 
sont pas concernés.10 Puisque 
ces réactions impliquent 
généralement des médicaments 
contenant des structures 
d’ammonium tertiaire et 
quaternaire (présentes dans 
les quinolones par exemple, 
mais pas dans l’amoxicilline) 
qui se lient au récepteur 
GMRGPRX2 (Mas-related G 
protein coupled receptor X2),20 
les réactions d’hypersensibilité 
à l’amoxicilline sont peu 
susceptibles d’être médiées par 
cette voie.

Figure 1. Hypersensibilité médicamenteuse due à la 
liaison covalente des médicaments avec les protéines; 
avec l’aimable autorisation de Moshe Ben-Shoshan, MD.



41

Enfin, le concept p-i (interaction 
pharmacologique avec 
un récepteur immunitaire) 
représente une activité hors 
cible des médicaments avec 
les récepteurs immunitaires 
(récepteurs des antigènes 
leucocytaires humains [HLA] ou 
récepteurs des lymphocytes T 
[TCR]), qui peut induire des 
stimulations de type allo-
immunitaire peu orthodoxes 
des lymphocytes T et mener à 
des réactions HM immédiates/
non immédiates même lors 
de la première exposition. 
Certaines de ces stimulations 
p-i ne se produisent que dans 
les porteurs de quelques allèles 
HLA et peuvent déclencher des 
réactions cliniquement graves 
(Figure 3).

Des études récentes 
semblent indiquer que les 
réactions d’hypersensibilité 
à l’amoxicilline se rapportent 
principalement à la troisième 
forme de réactions HM.17 
Dans ces cas, on observe 
une stimulation des cellules 
immunocompétentes telles 
que les lymphocytes T et/

ou les cellules inflammatoires 
par les médicaments, cette 
stimulation étant induite par 
le médicament, mais pas 
nécessairement par l’antigène.18 
Bien qu’elle ne soit pas encore 
clairement établie pour 
l’amoxicilline, cette hypothèse 
est appuyée par plusieurs 
études sur l’utilisation des 
bêta-lactamines (antibiotiques) 
chez l’adulte ainsi que sur 
d’autres médicaments.17 Les 
patients naïfs au médicament 
(près de 50 % des enfants 
présentant une réaction 
des certaines cohortes5) 
répondent souvent par des 
réactions d’hypersensibilité à 
l’amoxicilline, un phénomène 
peu probable selon la 
classification de Gell et Coombs 
(forme 1).5 De plus, selon un 
nombre limité de données 
sur les médicaments, incluant 
les bêta lactamines chez 
l’adulte, il semble possible de 
prédire une hypersensibilité 
médicamenteuse grâce à 
l’identification de marqueurs 
génétiques HLA 
spécifiques des 
patients.17, 19, 20 

B. CARACTÉRISTIQUES 
CLINIQUES DE L’ALLERGIE À 
L’AMOXICILLINE 
Les études démontrent que 
les réactions immédiates à 
l’amoxicilline – le plus souvent 
définies comme des réactions 
se produisant dans la première 
heure qui suit l’exposition-- 
ainsi que les réactions non 
immédiates ne se manifestent 
généralement que par des 
symptômes cutanés. Ces 
symptômes peuvent être une 
urticaire, des éruptions cutanées 
maculaires ou papuleuses, ainsi 
que des réactions s'apparentant 
à la maladie sérique (ou SSLR 
pour « serum sickness-like 
reactions ») (Figures 1A, B 
et C).5,22 Il est intéressant de 
noter que, selon les études, les 
antécédents déclarés par les 
patients manquent de précision 
et de concordance avec un 
diagnostic réel d'allergie à la 
pénicilline.23

Les réactions bénignes sont 
limitées à la peau, souvent 

Figure 2. Hypersensibilité médicamenteuse due aux interactions 
médicamenteuses avec les récepteurs des cellules inflammatoires; 
avec l’aimable autorisation de Moshe Ben-Shoshan, MD Figure 3. Hypersensibilité médicamenteuse 

due à l’interaction pharmacologique avec 
les récepteurs immunitaires; avec l’aimable 
autorisation de Moshe Ben-Shoshan, MD.
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sous forme d’urticaire/
exanthèmes maculopapuleux, 
ou de cloques, et ne touchent 
pas les surfaces muqueuses. 
Les SSLR sont caractérisées 
par des plaques d’urticaire 
érythémateuses étendues 
dont le centre est sombre 
à ecchymotique, et sont 
souvent associées à une 
enflure des mains et des 
pieds qui apparaît entre 7 et 
21 jours après l’exposition 
au médicament.24 En plus 
des manifestations cutanées 
caractéristiques, les patients 
atteints de SSLR présentent 
des symptômes tels que fièvre, 
malaises, lymphadénopathie, 
douleurs abdominales, 
nausées, vomissements, 
diarrhée, myalgies, céphalées 
et arthrite symétrique 
spontanément résolutive.24 
De même, dans des cas rares, 
des infections virales peuvent 
être associées à une éruption 
cutanée similaire appelée 
urticaire multiforme.25 Bien 
que les SSLR soient de nature 
bénigne, qui est un critère 
important, il a été recommandé 
jusqu’à récemment d’éviter 
l’amoxicilline dans tout 
cas de suspicion de SSLR 
sans effectuer des examens 
supplémentaires. Plus 
récemment, la littérature 
a montré qu’un test de 
provocation par exposition à 
une dose du médicament (TPD) 
peut être utilisé sans danger 
chez l’enfant (n = 75, âge 
médian de 2,0 ans) présentant 
une suspicion de SSLR. Les 
chercheurs ont pu démontrer 
que 2,67 % des sujets avaient 
eu une réaction immédiate 
positive au TPD, 4 % avaient eu 
une réaction non immédiate 

Figure 1A. Réaction immédiate à l’amoxicilline chez une petite fille de 
6 ans dans les 15 minutes suivant un test de provocation à l’amoxicilline; 
photo avec l’aimable autorisation de Moshe Ben-Shoshan, MD. 

Figure 1B. Réaction non immédiate à l’amoxicilline chez un adolescent 
de 17 ans 8 heures après un test de provocation à l’amoxicilline; photo 
avec l’aimable autorisation de Moshe Ben-Shoshan, MD.

Figure 1C. SSLR chez un bébé de 8 mois après 7 jours de traitement par 
amoxicilline (la photo montre les lésions hémorragiques et une enflure du 
poignet ); photo avec l’aimable autorisation de Moshe Ben-Shoshan, MD.
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positive au TPD, et parmi les  
43 patients qu’ils avaient réussi 
à joindre, 20 avaient signalé 
l’utilisation subséquente de 
l’antibiotique responsable et, 
chez 25 % de ces patients, des 
réactions légères et limitées à la 
peau.22

Plus rarement, les réactions à 
l’amoxicilline peuvent prendre 
la forme d’une anaphylaxie si 
la réaction d’hypersensibilité 
implique au moins deux 
systèmes d’organes ou une 
hypotension.26 Bien que ces 
cas représentent une entité 
importante, leur diagnostic 
est rarement adéquat. Dans 
une étude menée par notre 
groupe, nous avons observé 
que la majorité des cas adultes 
et pédiatriques se présentant 
au service des urgences avec 
une suspicion d’anaphylaxie 
due aux antibiotiques ne 
recevaient pas un diagnostic 
approprié. Parmi les 18 enfants 
(40 %) examinés au service 
des urgences, seulement 
10 patients  (55,5 %) l’avaient 
été par un allergologue. Sept 
enfants sur les dix avaient subi 
un test cutané, dont un s’était 
révélé positif à la ceftriaxone 
par test cutané intradermique. 
Chez les six enfants dont 
le test cutané était négatif, 
deux avaient subi un test 
de provocation oral à dose 
progressive, dont un s’était 
avéré positif à l’amoxicilline 
(légère réaction cutanée). 
Chez les adultes présentant 
une suspicion d’anaphylaxie 
due aux antibiotiques, 
seulement 33,3 % avaient été 
évalués par un allergologue. 
Parmi ces patients, un test 
cutané s’était révélé négatif 

chez un seul patient et un 
test de provocation oral à 
dose progressive chez ce 
même patient s’était révélé 
positif au céfadroxil (légère 
réaction cutanée).27 D’autres 
manifestations rares sont 
notamment le syndrome 
de Stevens-Johnson et une 
nécrolyse épidermique toxique 
(syndrome de Lyell).28 Dans 
ces cas, l’utilisation ultérieure 
d’amoxicilline devrait être 
évitée et un diagnostic 
devrait établi sur la base des 
signes cliniques. Certaines 
études semblent indiquer 
que le recours à une biopsie 
cutanée peut confirmer le 
diagnostic clinique et les tests 
d’hypersensibilité retardée. En 
particulier, le test épicutané 
et le test de transformation 
lymphoblastique (TTL)29 peuvent 
s’avérer importants pour valider 
le diagnostic étiologique, bien 
que leur validité ne soit pas 
bien établie.

Le décès causé par 
l’allergie à l’amoxicilline est 
extrêmement rare. Le risque 
d’une anaphylaxie fatale à la 
pénicilline a été auparavant 
estimé à environ 1 cas sur 
100 000; il est plus élevé 
chez les patients recevant la 
pénicilline par voie parentérale 
que chez les patients la 
recevant par voie orale.

Il a été supposé que divers 
facteurs de risque augmentaient 
le risque d’hypersensibilité à 
l’amoxicilline. Des données 
limitées chez les adultes 
suggèrent que l’allergie aux 
bêta lactamines est plus 
fréquente chez la femme.31, 32 
Certaines co-morbidités, dont 

l’immunosuppression et la 
mucoviscidose, pourraient 
augmenter le risque d’une 
hypersensibilité réelle à 
l’amoxicilline.12 D’autres 
facteurs comprennent 
l’exposition antérieure au 
médicament concerné, la 
dose et la durée prolongée 
du médicament concerné, 
la voie d’administration 
(la sensibilisation étant 
plus importante par voie 
parentérale et cutanée),33 et une 
infection virale concomitante 
(jusqu’à 100 % des enfants et 
adolescents infectés par le virus 
Epstein-Barr ont une éruption 
cutanée sous amoxicilline).34 
Toutefois, l’effet de ces facteurs 
n’a pas encore été établi chez 
l’enfant à ce jour. 

C. LIMITATIONS 
DES STRATÉGIES 
ACTUELLEMENT UTILISÉES 
POUR DIAGNOSTIQUER 
L’HYPERSENSIBILITÉ À 
L’AMOXICILLINE 
Le diagnostic de 
l’hypersensibilité à l’amoxicilline 
est difficile. L’approche 
traditionnelle repose sur les 
tests cutanés intradermiques 
et s’ils sont négatifs, il est 
recommandé de réaliser un 
test de provocation par une 
exposition au médicament. La 
validité d’un test est définie 
par sa capacité à distinguer 
entre les patients atteints d’une 
maladie et les patients non 
atteints.35 Donc, la meilleure 
façon d’estimer la validité de 
cette approche est fondée 
sur les études évaluant la 
sensibilité et la spécificité du 
test cutané par rapport à la 
norme de référence absolue 
(c.-à-d. le test de provocation 
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par exposition au médicament). 
Une évaluation critique des 
quelques études sur les tests 
de provocation de tous les 
cas présentant une suspicion 
d’allergie médicamenteuse 
révèle que la validité des 
tests cutanés disponibles 
est, au mieux, discutable.5, 36 
Des études récentes5, 36, 37 
soulignent que les tests cutanés 
standardisés disponibles (tests 
par piqûre épidermique et 
tests intradermiques avec Pre-
Pen ou pénicilline G) pour les 
enfants ont un rôle limité dans 
le diagnostic des réactions 
immédiates aux dérivés de 
pénicilline, avec une sensibilité 
inférieure à 10 % et une valeur 
prédictive positive de 30 %.5, 36, 37 
De plus, il a été conclu que 
les tests cutanés peuvent 
donner lieu à un taux de faux 
positifs allant jusqu’à 80 % des 
cas pédiatriques qui tolèrent 
l’antibiotique responsable 
(bêta-lactamines) lors du test 
de provocation.36 Les tests 
cutanés n’ont en outre aucune 
utilité dans le diagnostic des 
réactions non immédiates38, 39 et 
dans le cas des bêta-lactamines 
ne comprenant pas les dérivés 
de la pénicilline pour lesquels 
il n’existe aucun test cutané 
standardisé.40 

Récemment, la valeur prédictive 
négative d’une nouvelle trousse 
d’évaluation de l’allergie à 
la pénicilline contenant le 
déterminant allergénique 
majeur (pénicilloyl-polylysine), 
un mélange de déterminants 
mineurs (pénicilline G, 
pénicilloate, pénilloate) et de 
l’amoxicilline a été estimée 
à 98 %.41 Il est intéressant de 
noter que les valeurs prédictives 

positives et négatives changent 
lorsque la prévalence de 
la maladie change. En fait, 
pour tout test diagnostique, 
la valeur prédictive positive 
diminue lorsque la prévalence 
de la maladie est en baisse 
tandis que la valeur prédictive 
négative augmente.42 

Une faible prévalence signifie 
simplement que la personne 
testée n’a probablement pas 
la maladie et par conséquent, 
si l’on se base sur ce seul fait, 
un résultat négatif du test est 
probablement correct.42 Deux 
évaluations systématiques 
récentes font état d’une 
valeur prédictive positive des 
tests cutanés chez l’enfant de 
33 %,43, 44 et donne donc lieu 
à un taux élevé de diagnostic 
inexact et au risque d’un 
classement erroné.

D. UTILISATION D’UN TEST 
DE PROVOCATION DIRECT 
Bien qu’un TPD soit considéré 
comme la référence absolue 
pour le diagnostic,39 il est 
rarement utilisé dans la pratique 
en raison du manque de 
données sur son innocuité et sa 
précision chez l’enfant. Avant 
2016, on estimait qu’un test 
de provocation sur les enfants 
présentant une suspicion 
d’allergie aux antibiotiques sans 
effectuer de tests cutanés était 
contraire à l’éthique. Toutefois, 
des études récentes5, 22, 36, 40 ont 
démontré que chez l’enfant, 
cette approche est sans danger 
et éthiquement acceptable 
dans les cas de réactions 
bénignes limitées à la peau45, 
y compris les SSLR.22 De plus, 
puisque les tests cutanés sont 
négatifs dans plus de 95 % des 

cas, un test de provocation oral 
est finalement nécessaire pour 
confirmer la tolérance chez la 
plupart de ces enfants.5, 22, 36, 40 
Les tests de provocation positifs 
sont rares, et même lorsque les 
enfants présentent des signes 
reproductibles lors des tests, 
ils correspondent rarement à 
des symptômes immédiats ou 
graves.5, 22, 36, 40 

Un TPD peut être réalisé avec 
une dose ou deux doses 
progressives (10 % de la dose 
thérapeutique, puis 90 % 
de la dose thérapeutique 
20 minutes plus tard). Nous 
avons démontré que parmi 
les enfants présentant des 
réactions immédiates chez qui 
un test de provocation avec 
deux doses était effectué, près 
d’un tiers réagissait dans les 
20 minutes suivant la première 
dose. Parmi les enfants 
présentant une réaction non 
immédiate (survenant plus 
d’une heure après le test de 
provocation), près d’un tiers 
réagissait plus de 24 heures 
après le test (jusqu’à cinq jours 
). Toutes les réactions ont été 
légères.5 Par conséquent, il 
est recommandé de suivre 
les patients une semaine 
après un TPD négatif afin de 
documenter leurs éventuelles 
réactions tardives. Les tests 
de provocation devraient être 
effectués uniquement dans une 
clinique d’allergie en présence 
d’un allergologue et/ou de 
fournisseurs de soins qui ont 
reçu une formation adéquate 
et disposent de l’équipement 
requis pour traiter les réactions 
indésirables. Après un TPD, 
l’observation du patient devrait 
durer au moins une heure et 
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la réalisation de TPD sur une 
période plus longue, telle que 
cinq à sept jours, a également 
été suggérée.46 Toutefois, un 
test de provocation prolongé 
expose les patients au risque 
de survenue d’une résistance 
bactérienne aux antibiotiques et 
rend donc inefficace l’utilisation 
ultérieure des antibiotiques.47 
En outre, des études récentes 
semblent indiquer qu’un test 
de provocation prolongé est 
peu utile chez les patients 
présentant une suspicion 
d’allergie aux antibiotiques.48 
Elles montrent également que 
la grande majorité des cas 
de réactions non immédiates 
peut être détectée par un test 
de provocation réalisé sur une 
seule journée.49 Il est également 
possible que, dans certains cas, 
le diagnostic d’une allergie aux 
antibiotiques en présence d’une 
infection puisse être associé à 
l’interaction entre une infection 
virale et l’antibiotique.50-52 Il 
convient de noter que, selon 
les rapports, la valeur prédictive 
négative d’un TPD est de 89 % 
(49 cas sur 55) et 10 % des cas 
(6 cas sur 55) ayant un TPD 
négatif développent de légères 
réactions cutanées lors d’une 
utilisation ultérieure.5

La plupart des données 
concernant l’utilisation d’un 
TPD pour diagnostiquer une 
allergie à l’amoxicilline/à la 
pénicilline reposent sur des 
études pédiatriques,5, 22, 36 
Quelques études menées plus 
récemment en nombre limité 
suggèrent que cette approche 
pourrait être utilisée chez 
les adultes présentant des 
éruptions cutanées bénignes. 
Dans une étude menée sur 156 

adultes, 2,6 % des patients ont 
réagi à un TPD. Il est intéressant 
de noter que presque 10 % des 
patients ont également réagi 
au placebo.53 De même, dans 
une petite étude rétrospective 
sur vingt adultes ayant des 
antécédents d’éruption cutanée 
bénigne, des symptômes 
somatiques bénins, ou des 
antécédents inconnus associés 
à la dernière exposition 
à la pénicilline remontant 
à plus d’une année avant 
l’évaluation, aucun des patients 
n’a développé de réactions 
d’hypersensibilité immédiate ou 
tardive.54 

E. DÉFINITION DES PATIENTS 
À FAIBLE RISQUE 
Il est essentiel de définir les 
patients à faible risque de 
présenter une vraie sensibilité à 
l’amoxicilline, car il est probable 
que ces patients profitent d’un 
test de provocation direct. Une 
étude multicentrique réalisée 
en Australie a démontré 
que la définition optimale 
d’antécédents d’allergie à 
la pénicilline à faible risque 
chez des patients de 16 ans et 
plus est une éruption cutanée 
bénigne, immédiate ou tardive, 
survenant au moins une année 
avant l’évaluation.55 Dans 
une autre étude américaine, 
des patients de cinq ans ou 
plus, présentant une réaction 
uniquement cutanée ou de 
nature inconnue (> 1 an chez 
les patients âgés de 5 à 17 ans; 
> 10 ans chez les patients de 18 
ans ou plus) ont été randomisés 
dans un rapport 1:1 pour subir 
des tests cutanés ou un test de 
provocation direct avec deux 
doses. Tous les enfants ayant 
moins de cinq ans (n=13) ont 

subi un test de provocation 
direct, et les patients ayant 
des antécédents de réaction 
extracutanée ont subi des tests 
cutanés. Selon les conclusions 
de cette étude, parmi les sujets 
âgés de 5 à 17 ans, les patients 
à faible risque étaient ceux 
qui ne présentaient que des 
réactions cutanées survenues au 
moins un an avant l’évaluation, 
alors que parmi les sujets de 
18 ans et plus, les patients 
à faible risque étaient ceux 
ayant signalé uniquement 
des réactions cutanées 
survenues au moins dix ans 
avant l’évaluation.56 Enfin, 
une autre étude australienne 
a développé un modèle 
statistique permettant de définir 
les critères de faible risque pour 
les tests de provocation directs 
à l’amoxicilline .57 Cette étude a 
défini les patients présentant un 
score total inférieur à 3 comme 
étant des sujets à faible risque 
avec une valeur prédictive 
négative de 96 %. Les critères 
majeurs comprenant ce score 
de risque incluaient un épisode 
allergique survenu cinq ans plus 
tôt ou moins (2 points) et une 
anaphylaxie/un angio-œdème 
ou une réaction cutanée 
indésirable grave (RCIG) 
(2 points); le critère mineur 
(1 point), incluait le besoin ou 
non d’un traitement pour un 
épisode allergique.57

F. RÉACTIVITÉ CROISÉE
Les bêta-lactamines 
appartenant à la classe des 
pénicillines possèdent une 
seule chaîne latérale R1. Cette 
chaîne latérale R1 est identique 
entre la pénicilline et la 
céphalosporine, ainsi qu’entre 
les céphalosporines. Elle 
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expliquerait la réactivité croisée 
selon une étude démontrant 
les pénicillines structurellement 
similaires partagent la même 
spécificité de l’IgE.58 

Selon les rapports, 2 % des 
patients présentant des 
réactions positives aux multiples 
réactifs de test cutané à la 
pénicilline sont sensibilisés 
aux céphalosporines.59 Il a 
également été démontré 
que les patients allergiques à 
l’amoxicilline devraient éviter 
la prise de céphalosporines 
ayant des chaînes latérales R 
identiques (céfadroxil, cefprozil 
et céfatrizine) ou les recevoir 
par un traitement rapide 
d’induction de la tolérance 
au médicament.60 Il faut noter 
que la céfazoline possède 
une seule chaîne latérale 
et une très faible réactivité 
croisée avec la pénicilline. 
Il n’existe aucune réactivité 
croisée immunologique ou 
clinique entre la pénicilline et 
l’aztréonam de la classe des 
monobactames.61 

On dispose de données 
probantes à l’appui de 
l’utilisation sûre de presque 
toutes les céphalosporines 
de première génération chez 
les patients présentant une 
allergie à la pénicilline ou à 
l’amoxicilline. Les patients ayant 
des antécédents d’allergie à la 
pénicilline sont généralement 
à haut risque de réaction 
allergique et pourraient 
développer une réaction 
allergique aux céphalosporines 
par hasard, mais le risque est 
comparable à celui de la prise 
d’un antibiotique sulfamidé.61 
Le risque attribuable à une 

réactivité allergique croisée 
entre la pénicilline et les 
céphalosporines, pour presque 
toutes les céphalosporines 
possédant des chaînes 
latérales similaires à celles 
de la pénicilline, est donc 
pratiquement nul.61 

F. CONCLUSION 
L’amélioration du diagnostic 
d’hypersensibilité à 
l’amoxicilline chez l’enfant 
et la réduction du risque 
de classement erroné sont 
fondamentales. Jusqu’à 
récemment, les investigations 
sur l’allergie recommandées 
pour évaluer une suspicion 
de réactions allergiques à 
l’amoxicilline chez l’enfant 
reposaient sur les données 
issues des adultes et 
comprenaient des tests 
cutanés ainsi qu’un TPD 
en cas de résultat négatif.4 
Toutefois, compte tenu des 
études pédiatriques qui ont 
démontré le peu de sensibilité 
des tests cutanés, les taux 
élevés de faux positifs, la faible 
valeur prédictive positive, 
et compte tenu de la nature 
légère de la plupart des 
réactions survenant au cours 
des TPD, on a récemment 
noté un changement de 
paradigme dans l’algorithme 
diagnostique des réactions 
cutanées bénignes en faveur 
d’un TPD direct. La situation 
pourrait être différente chez les 
adultes qui sont exposés à un 
risque plus élevé de réactions, 
bien que certaines études 
aient rapporté des résultats 
favorables chez les adultes 
ainsi qu’avec l’utilisation des 
TPD.53 Sur la base des données 
probantes publiées à ce jour, 

un TPD peut être utilisé chez 
les cas pédiatriques présentant 
des lésions cutanées non 
vésiculaires, mais davantage 
d’études sont nécessaires pour 
établir la meilleure stratégie 
diagnostique chez les adultes.
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