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CAS CLINIQUE

Syndrome de Lyell chez trois malades VIH (+) sous
traitement antituberculeux

Lyell’s syndrome occurring in three HIV-positive patients undergoing
anti-tuberculous therapy
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Résumé Nous avons enregistré, parmi les malades admis en hospitalisation dans le service
de pneumologie du CHU de Cocody Abidjan (Cote d’Ivoire), trois cas de syndrome de Lyell sur-
venus au cours du traitement antituberculeux. Il s’agit de malades de sexe masculin, adultes.
Ils étaient tous infectés par le VIH mais non traités par les antirétroviraux. Ils étaient sous
traitement antituberculeux standard c’est-a-dire une association de rifampicine, d’isoniazide,
d’éthambutol et de pyrazinamide. Les lésions sont apparues au cours de la phase d’attaque du
traitement antituberculeux (14€, 20° et 45¢ jours). Les malades n’avaient aucun autre traite-
ment pouvant étre incriminé dans la survenue du syndrome de Lyell sauf chez un des malades
qui était traité par le cotrimoxazole depuis plus de six mois sans incident. Malgré |’admission
des malades au centre des brllés ou ils avaient recu des soins appropriés, deux malades sur
trois sont décédés.

© 2010 Publié par Elsevier Masson SAS pour la SPLF.

Summary We describe three cases of Lyell syndrome — toxic epidermal necrolysis — occurring
in patients under the respiratory service of CHU de Cocody in Abidjan in the Ivory Coast,
who were undergoing anti-tuberculous (TB) chemotherapy. All three were adult males who
were HIV-positive, but none of them were receiving anti-retroviral treatment. They were
on standard anti-TB treatment; rifampicin, isoniazid, pyazinamide and ethambutol. The

* Auteur correspondant. 22 BP, 1105 Abidjan 22, Cote d’lvoire.
Adresse e-mail : bokokouassi@hotmail.com (B. Kouassi).

0761-8425/$ — see front matter © 2010 Publié par Elsevier Masson SAS pour la SPLF.

doi:10.1016/j.rmr.2010.01.010


mailto:bokokouassi@hotmail.com
dx.doi.org/10.1016/j.rmr.2010.01.010

248

B. Kouassi et al.

lesions appeared early during their treatment for TB (14, 20 and 45 days). The patients were

Toxic epidermal
necrolysis;
Anti-tuberculous
treatment

on no other medication that might have caused Lyell’s syndrome except one who had been on
cotrimoxasole for 6 months without complications. Despite admission to the acute care facility
and appropriate care two of the three patients died.

© 2010 Published by Elsevier Masson SAS on behalf of SPLF.

Introduction

Le syndrome de Lyell ou nécrolyse épidermique toxique
(NET) est une maladie cutanée caractérisée par un
décollement étendu de ’épiderme donnant l’aspect d’un
ébouillanté ou d’un écorché vif. Les muqueuses et les
visceres peuvent étre touchés [1]. Elle est induite essentiel-
lement par des médicaments. Le syndrome de Lyell est rare,
voire exceptionnel mais sévere car il met en jeu le pronostic
vital [2]. D’une facon générale, les toxidermies sont relati-
vement plus fréquentes au cours de Uinfection au virus de
’immunodéficience humaine (VIH) que dans la population
générale [3,4]. En Afrique subsaharienne, a cause de la pré-
valence élevée de la co-infection VIH et tuberculose, des cas
de NET ont été déja rapportés avec certains antituberculeux
notamment la thiacétazone [5,6]. En revanche, sa survenue
au cours du traitement classique de la tuberculose est peu
documentée [7,8].

Du fait de sa rareté, de sa méconnaissance de son étiopa-
thogénie et de sa gravité, mettant en jeu le pronostic vital
du malade, la découverte de trois cas mérite d’étre por-
tée a la connaissance des praticiens afin que ceux-ci soient
informés de cette complication exceptionnelle.

Observation n° 1

Patient de 53 ans, VIH positif, sous cotrimoxazole depuis plus
de six mois, a été admis, le 7 juillet 2006, en pneumophtio-

Lésion cutanée : syndrome de Lyell.

Figure 1.

siologie pour lésions cutanées (Fig. 1). L’anamnése révéle
une miliaire tuberculeuse sous traitement antitubercu-
leux (rifampicine, isoniazide, éthambuthol et pyrazinamide
[RHZE]) depuis le 20mai2006. Les lésions dermatologiques
sont apparues au 45¢jour du traitement antituberculeux.
A U’examen physique, le malade était trés asthénique avec
un état général altéré et une candidose buccale. L’examen
cutané mettait en évidence une toxidermie bulleuse de
type Lyell superficielle. La surface moyenne de décolle-
ment cutané a ’admission était de 62 %. Le bilan d’initiation
au traitement antirétroviral fait le 27 mai 2006 montrait un
taux de CD4 de 148/mm3. A ’admission, seul [’hémogramme
a pu étre réalisé et mettait en évidence une anémie
(Hb=5,9 g/dl) normochrome normocytaire.

Malgré le traitement symptomatique (transfusion san-
guine, d’apport hydroélectrolytique, d’antiseptique ocu-
laire et cutané), le malade est décédé le lendemain de
son admission dans un tableau de collapsus cardiovascu-
laire.

Observation n° 2

Patient de 41ans, aux antécédents de VIH positif non
traité par les anti-retroviraux (ARV) ni par le cotrimoxa-
zole, admis le 28 ao(it 2006 au centre de grand brdlé du CHU
de Cocody pour lésions cutanées sous antituberculeux. Il
avait une tuberculose pulmonaire sous quadrithérapie de
RHZE, depuis le 5ao0(it2006. Les lésions dermatologiques
sont apparues apres 20 jours le début du traitement anti-
tuberculeux.

Lexamen physique met en évidence un malade
conscient, coopératif, une candidose buccale, une alté-
ration de l’état général et une déshydratation; le tout
évoluant dans un contexte fébrile (T°=40°C). Au niveau
cutané, on notait un décollement généralisé superficiel de
la peaude 72% (Fig. 1). Il s’agit d’une lésion de deuxiéme
degré superficielle.

Le bilan biologique avait révélé une anémie modéré
(Hb=9,6g/dl), une légére hyponatrémie (Na+=131meq/l).
Le bilan rénal et la glycémie étaient normaux.

Le bilan d’initiation au traitement antirétroviral fait le
27 mars 2006 montrait un taux de CD4 de 442/mm3.

Le traitement a comporté : correction des troubles hydro-
électrolytiques, bains antiseptiques, antipyrétiques, régime
hypercalorique et désinfection des muqueuses pour prévenir
les infections et les synéchies.

L’évolution était favorable et le patient quitte I’hopital
aprés une semaine d’hospitalisation.

Les antituberculeux qui avaient été arrétés a ’admission,
ont été réintroduits aprés le retrait de la rifampicine.
L’évolution de la tuberculose était favorable et le malade
est déclaré guéri apres six mois de traitement.
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Observation n° 3

Patient de 32 ans, VIH positif non traité par les ARV ni par
le cotrimoxazole, admis pneumophtiosiologie pour lésions
cutanées sous antituberculeux. Il était sous traitement anti-
tuberculeux comportant RHZE depuis le 24 aolt 2005. Les
lésions dermatologiques sont apparues 14jours apres le
début du traitement antituberculeux. A [’examen physique,
le malade était conscient, coopératif mais tres asthénique.
L’état général était trés altéré, les conjonctif peu colorés.
L’examen cutané montre des lésions cutanées généralisées
(100 %) de deuxiéme degré superficiel.

Les autres appareils sont sans particularités. Le bilan bio-
logique montrait une anémie importante (Hb=6,2g/dl) et
une hyponatrémie (Na+ =124 meq/l). Le bilan d’initiation au
traitement antirétroviral fait le 26 février 2005 montrait un
taux de CD4de 356/mm?3.

Malgré sa prise en charge en réanimation, le malade est
décédé deux jours aprés son admission.

Discussion

La tuberculose est une cause majeure de mortalité et de
morbidité dans le monde, en particulier dans les pays en
voie de développement et dans les régions ou l’infection
par le VIH est endémique [9—10]. Les toxidermies sont fré-
quentes avec les antituberculeux et représentent plus de
40% des effets secondaires du traitement antituberculeux
[11—12]. Il s’agit le plus souvent de réactions bénignes
(prurit, rash cutané, acné...) [13]. La plupart des antitu-
berculeux peuvent entrainer des lésions cutanées mais a
des fréquences variables [14]. Les atteintes graves telles
que le syndrome de Lyell et le syndrome de Steven-Johnson
sont peu décrites avec ce traitement classique. La litté-
rature indique que ces lésions graves surviennent surtout
chez les malades sous thiacetazone [5—6]. Les trois obser-
vations de syndrome de Lyell présentées ici sont survenues
uniquement chez des patients infectés par le VIH. Chez
ces derniers, les toxidermies posent souvent un probleme
diagnostique a cause de l’administration plus fréquente de
molécules incriminées dans la survenue de ce syndrome
(cotrimoxazole, certains antirétroviraux). Dans notre série,
aucun des patients n’était sous ces molécules sauf un qui
recevait du cotrimoxazole depuis plus de six mois sans
incident. Les antituberculeux ont été incriminés dans la sur-
venue de ce syndrome. Toutefois, peu d’études ont établi
I’incidence de cette complication des traitements antitu-
berculeux et décrit avec précision la molécule en cause.
Il semble que la rifampicine soit la principale responsable
de ces lésions dans le traitement classique [15—16]. Elle
fait partie du groupe de médicaments usuels associé a
un risque élevé de toxidermie. En effet, elle est respon-
sable de réactions immuno-allergiques dans 1a 5% des cas,
le plus souvent bénignes. Au niveau cutanée, elle peut
induire toutes les formes de toxidermies, depuis les formes
mineures (exanthéme maculopapuleux) jusqu’aux formes
graves et mortelles telles que le syndrome de Lyell [15].

Dans notre série, comme dans les données de la littéra-
ture [7—8,16], le syndrome survient au cours de la phase
d’attaque c’est-a-dire lors des deux premiers mois du trai-
tement antituberculeux.

Le syndrome de Lyell est rare, mais imprévisible et grave.
Il est de mauvais pronostic du fait de son étendue, des
lésions viscérales associées, des désordres hydroélectroly-
tique et des risques de sur-infection [16]. Méme avec un
traitement adapté, le taux de mortalité reste élevé [2]. Dans
notre série, nous avons déploré le déces de deux malades sur
les trois.

Classiquement, les facteurs pronostics identifiés au cours
du syndrome de Lyell sont: I’age, le pourcentage de peau
décollée, la fonction rénale, ’atteinte pulmonaire. En pra-
tique, ’identification du médicament responsable est une
démarche importante car son éviction rapide est un facteur
de bon pronostic au cours de ’évolution du syndrome de
Lyell [7,15].

Conclusion

Le syndrome de Lyell est une toxidermie rare au cours du
traitement antituberculeux. Comme les autres toxidermies,
il est plus fréquent au cours de infection par le VIH. Le
diagnostic positif est aisé. Mais ce syndrome pose essentiel-
lement deux problémes.

Le diagnostic étiologique

La recherche du médicament responsable n’est pas toujours
aisée, surtout chez les sujets VIH positifs qui, le plus sou-
vent, sont polymédiqués et recoivent plusieurs traitements
potentiellement incriminés dans la survenue du syndrome
de Lyell (antituberculeux, cotrimoxazole, ARV).

La mise en jeu du pronostic vital

En I’absence d’une prise en charge précoce et d’un traite-
ment adéquat, le déces est presque certain.

De tout ce qui précede, la surveillance du malade tuber-
culeux, surtout co-infecté par le VIH doit étre rigoureuse
et implique de prévenir le malade de cet effet, afin qu’il
consulte tres rapidement en cas d’atteinte cutanée.
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