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IM : Intra-musculaire

IV : Intra- veineuse
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OMS : Organisation Mondiale de la Santé

ORL : Oto-Rhino-Laryngée

PAM : Pression Artérielle Moyenne

PAS : Pression Artérielle Systolique

RC : Resuscitation Council

SFAR : Société Francaise d’Anesthésie et de Réanimation
SFMU : Société Francaise de Médecine d’Urgence
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INTRODUCTION

HISTOIRE DE L’ALLERGIE ET DEFINITION :

Les allergies ont été décrites tres tot dans I’histoire (par Hippocrate avec la description de
I’'asthme et de I'eczéma et Lucréce pendant I’Antiquité), mais ce n’est qu’en 1905 que le mot
allergie (issu du grec « allos » et « ergos » qui signifient « autre facon de réagir »), sera
introduit par Clemens Von Pirquet. Le terme d’anaphylaxie (qui signifie « contraire de
protection »), quant a lui, naitra
guelques années plus tot (en 1902)
suite aux travaux expérimentaux
(réactions d’hypersensibilité
observées chez le chien, aprés 2
injections a quelques  jours
d’intervalle, de toxine d’anémones
de mer) conduits par Paul Portier et
Charles Richet. Ce n’est qu’au
milieu du XX®™e siécle, que le rdle
prépondérant de I’histamine dans
I'allergie avec les traitements anti-
histaminiques seront découverts,

par Daniel Bovet. (1) (2) (3) (4) (5) (6) Photo 1 : Paul Portier (assis a droite) et Charles Richet (a gauche) dans
le laboratoire du yacht Princesse Alice 2 (7)

En 2001, I’Académie Européenne d’Allergologie et d'Immunologie Clinique (EAAIC) a publié
une nomenclature des termes utilisés en allergologie, afin d’homogénéiser les définitions.

« Tout d’abord, I'hypersensibilité correspond aux manifestations cliniques (reproductibles),
provoquées par I'exposition a un stimulus précis, a une dose habituellement tolérée par un
sujet lambda. Sont exclus de cette définition les réactions a des infections, les symptomes
d’auto-immunité ou de toxicité.

On nomme allergie, les réactions d’hypersensibilité, secondaire a un mécanisme
immunologique, indépendamment du mécanisme effecteur (immunoglobulines,
lymphocytes).

L'atopie, par contre, désigne une réponse immunitaire (médiées par les immunoglobulines
E) exagérée a de petites doses d’antigénes. On parle alors de prédisposition atopique et non
de maladie.

L'anaphylaxie, quant a elle, évoque une réaction d’hypersensibilité grave avec un potentiel
létal, qui met en jeu un ou plusieurs systémes/organes du corps humain. » (4) (8) (9)




EPIDEMIOLOGIE :

Selon les chiffres de I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS), I’allergie représente la 4¢™¢
maladie chronique dans le monde apreés le cancer, les pathologies cardio-vasculaires et le
SIDA. Sa prévalence a considérablement augmenté dans les pays industrialisés au cours des
20 a 30 dernieres années. En effet, elle a été multipliée par plus de 2, avec notamment une
augmentation de la fréquence des formes graves. (1) (4)

Au sein de I'Europe, l'incidence de I'anaphylaxie est estimée entre 1.5 et 7.9 pour 100 000
habitants par année, avec une prévalence de 0.3 %. (10)

En France, en 2001 a été mis en place le réseau Allergovigilance, qui permet le recensement
des accidents allergiques graves. Le recueil de ces données se fait de maniere déclarative.
Ceci a permis de constater une augmentation de la mortalité de 0.7 % a 1.3 % entre 2001 et
2004. (11) (12)

Selon I’Agence Régionale de la Santé (ARS), I'activité liée a I’allergie en Aquitaine reste stable
sur I'année 2014 (entre 0.5 et 4 % des diagnostics codés). (13)

L'allergie est plus fréquente chez I'enfant et I'adulte jeune, mais elle concerne malgré tout,
toutes les tranches d’ages, avec des variations possibles selon les pays. Par contre,
I'incidence des hospitalisations est plus élevée chez I'adulte que chez I'enfant. (1) (14)

Les causes, les plus fréquentes, de réactions allergiques, restent les médicaments (-
lactamines, Aspirine, AINS, produits de contraste iodés, curares...), les aliments (ceufs,
crustacés, arachide...) et les piglres d’hyménopteres. Leurs fréquences différent selon la
population en cause (enfants, adultes, femmes enceintes). Dans 20 % des cas, le facteur
déclenchant n’est pas identifié. (11) (14) (15) (16) (17) (18) (19) (20)

PHYSIOPATHOLOGIE :

L'hypersensibilité regroupe différentes entités, qu’il est cliniquement difficile de différencier
(22). Il existe plusieurs classifications possibles.

La premiere regroupe les réactions anaphylactiques (qui sont IgE dépendantes) et
anaphylactoides (réactions qui miment I'anaphylaxie mais qui ne sont pas médiées par les
IgE). Cette classification tend a étre abandonnée. (4) (21) (22)

La seconde, différencie les réactions allergiques (= immunologiques) médiées par les
immunoglobulines E et G, ainsi que le complément et les facteurs de la coagulation, des
réactions non allergiques (= non immunologiques) provoquées par la libération directe de
médiateurs et par des facteurs physiques. C'est le cas, notamment avec les AINS et



I’Aspirine. En effet, chez certains individus, la prise de ces médicaments va entrainer une
inhibition accrue de la synthése des prostaglandines et par conséquent une augmentation de
la formation de leucotrienes et une accumulation de bradykinine (a I'origine de la
symptomatologie). Les aliments riches en histamine (comme la fraise, la tomate ou le
chocolat par exemple) entre dans ce cadre-la également. (2) (12) (15) (23)

Allergéne Réaction
’ IgE médiée Aspirine AINS Vasodilatation
Augmentation de la

® perméabilité capillaire
f ) Proarythmogéne
> Leucotriénes Instabilité de plaque
IgE d'athérome
> Bradykinines Diminution de la
erfusion coronaire
"> Histamine @ P

\_/AMP,
~ Bronchospasme
N Enzymes : e Hypersécrétion bronchique
- tryptase

: zymrgapz;ﬁdase % Contraction des
muscles lisses

Réaction S Facteurs chimiotactiques
croisée Cytotoxicité
Altération tissulaire

Recrutement cellulaire
Réaction non
IgE médiée

38
O C48
Complément ©)

» PAF
» Cytokines
» Leucotriénes

VA
~=—> Sérotonine
Mac g5 —> PF4
W
C3a O OC48

Csa Complément

Schéma 1: Mécanismes physiopathologiques de I’anaphylaxie immunologique (médiée ou non par les IgE) et non
immunologique. (12)

Légende du schéma ci- dessus : PNB : polynucléaire basophile, PNEo : polynucléaire éosinophile, Ig : imnmunoglobuline, PAF :
facteur d’activation plaquettaire, PF4 : facteur plaquettaire 4, AINS : anti-inflammatoires non stéroidiens, AMPc : adénosine
monophosphate cyclique.



La classification la plus connue, reste celle de Gell et Coombs (créée en 1963 par 2
immunologistes britanniques), qui définit 4 types de réaction d’hypersensibilité :

- Réactions de type 1 : (hypersensibilité immédiate)

Sur le plan physiopathologique, ces réactions se mettent en place en 2 temps. Lors du
premier contact avec I'antigene, celui-ci sera internalisé par ce que I'on appelle les cellules
présentatrices de I'antigéne (représentées par les cellules dendritiques surtout, les
lymphocytes B et les macrophages). Ces cellules dendritiques vont fragmenter cet antigene
et I'associer au complexe majeur d’histocompatibilité. Ce complexe, exprimé a la surface des
cellules dendritiques, va permettre |'activation des lymphocytes T. Ces lymphocytes T vont a
leur tour activer les lymphocytes B. Ceci aboutira a la production d’IgE (par les lymphocytes
B). Ces immunoglobulines E vont ensuite aller se fixer a des récepteurs membranaires, a la
surface des mastocytes et des basophiles (également a la surface des plaquettes et des
éosinophiles). Cette phase n’a pas de retentissement clinique (silencieuse) et se met en
place en une dizaine de jours.

Un contact ultérieur avec 'allergéne va entrainer une dégranulation des cellules effectrices
(notamment les mastocytes et les basophiles) par fixation de I'antigéne au IgE de surface. Le
plus souvent, la libération d’histamine augmente au fur et a mesure des contacts répétés
avec un méme allergene. Au début, on constate donc des réactions mineures qui s’aggravent
progressivement au fil du temps jusqu’a I'anaphylaxie. Cependant, il est également possible
d’entrer dans la maladie allergique par une réaction anaphylactique. Cette dégranulation
peut aussi avoir lieu en cas d’allergies croisées. On |'observe alors lors d’un premier contact
avec l'allergéne qui va interagir avec les IgE spécifiques d’un autre allergéne, par
I'intermédiaire d’un épitope commun (ce qui est le cas entre le kiwi et le latex par exemple).
Cette dégranulation permettra la libération de médiateurs comme I’histamine, les protéases
ainsi que des dérivés lipidiques pro-inflammatoires (prostaglandines, leucotriénes, PAF,
cytokines...). Les mastocytes (qui contiennent 70 % des stocks d’histamine) sont présents
dans tout le corps, mais plus spécifiqguement au niveau de la peau, du tube digestif et des
poumons. La symptomatologie observée sera donc le reflet des différentes actions
biologiques engendrées par ces médiateurs. (4) (12) (21) (24) (25) (26)

- Réactions de type 2 : (cytotoxique)

Dans ces réactions, les anticorps (de type IgG ou IgM) sont libres dans le sérum, alors que les
antigenes sont fixés a la surface de certaines cellules ou tissus. Leur liaison va activer les
lymphocytes T cytotoxiques, les macrophages ainsi que les facteurs du complément. Ceci
aboutira a la dégradation, voire la lyse de la cellule ou tissu.

Ces réactions sont notamment observées dans le cadre de rejet hyper-aigu de greffon en cas
de transplantation d’organe, mais aussi d’anémie hémolytique auto-immune. (24)

- Réactions de type 3 : (complexes immuns)

Elles sont liées a I'association d’antigenes et anticorps circulants (de type IgG ou IgM). Ces
complexes vont ensuite se déposer dans les vaisseaux ou tissus et entrainer une
inflammation aigué (par I'activation du complément ou de cellules immunes qui vont libérer
des médiateurs inflammatoires).

Les pathologies associées a ce type de réactions sont par exemple : la maladie sérique,
certaines glomérulonéphrites ou la cryoglobulinémie. (24)
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- Réactions de type 4 : (hypersensibilité retardée)

Elles se distinguent des autres, par la mise en jeu de cellules immuno-compétentes
(lymphocytes T) et non d’anticorps. Le délai d’apparition des symptomes aprés I'exposition a
un allergéne est de quelques jours. Dans le cas présent, les lymphocytes T vont étre activés
par un antigene donné. Ceci engendrera des lésions tissulaires par effet toxique direct ou par
libération de cytokines (qui activeront secondairement les éosinophiles, monocytes,
macrophage, neutrophiles et cellules tueuses).

Ce mécanisme est responsable de |'eczéma de contact et des pneumopathies
d’hypersensibilité entre autre. (24)

Les signes cliniques sont la réponse aux différents médiateurs relargués, lors de I'exposition
a l'allergéne. L'histamine libérée, va diffuser dans I'organisme et va se fixer a différents
récepteurs spécifiques. Elle aura comme effet d’'une part (via les récepteurs H1), une
contraction des muscles lisses des tractus respiratoire et digestif, une vasodilatation
artériolaire, une augmentation de la perméabilité capillaire et un effet chimiotactique sur les
polynucléaires neutrophiles et les éosinophiles. Et d’autre part (via les récepteurs H2), une
augmentation de la sécrétion gastrique acide et de la sécrétion des mucus au niveau des
voies aériennes, ainsi qu’un effet inotrope et chronotrope positif myocardique.

Les prostaglandines, le thromboxane A, les leucotrienes et le facteur d’activation
plaquettaire ont en commun l'induction d’une bronchoconstriction. Ce dernier avec les
prostaglandines est aussi responsable d’une vasodilatation. (12) (21) (27) (28)

TRADUCTION CLINIQUE :

Le délai d’apparition des symptomes, aprés le contact avec l'allergéne, est en général rapide
(inférieur a 1 heure). Plus la réaction survient précocement apres lintroduction de
I'allergéne, plus le pronostic vital risque d’étre engagé rapidement. Il a été observé une
apparition des manifestations allergiques beaucoup plus précoce pour les médicaments, que
pour les piqlres d’hyménoptéres ou pour les aliments. (4) (16) (29) (30)

Chez les adultes, I'anaphylaxie se révele le plus souvent par des troubles hémodynamiques.
La répartition des signes dans la population globale, en cas d’anaphylaxie est la suivante :
cutanéo-muqueux dans 80 a 90 % des cas, respiratoire 70 %, cardio-vasculaire 45 %, gastro-
intestinaux 45 %, systeme nerveux central 15 %. Il est important de noter qu’il n’existe pas
toujours une symptomatologie cutanée en cas d’anaphylaxie (notamment en cas d’allergéne
alimentaire). (31)

Il a été constaté dans 10 a 20 % des cas, une réaction biphasique qui se manifeste par une

aggravation secondaire du tableau clinique, dans les 8 premiéres heures (mais pouvant aller
jusgu’a 24 heures). (12) (21) (32) (30)
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L'anaphylaxie est un diagnostic clinique. Son diagnostic est hautement probable quand un
des 3 critéres (présentés dans le Tableau 1) est confirmé. (4) (12) (29)

Tableau 1 : criteres de Sampson

Critere 1 : Survenue brutale (minutes ou quelques heures) de signes pathologiques
impliquant la peau et/ou les muqueuses (urticaire, prurit ou érythéme, cedéme des lévres,
de la langue ou de la luette) sans argument pour une exposition a un allergéne.

Associé a au moins un des signes suivant :

- Troubles respiratoires (dyspnée, bronchospasme, stridor, diminution du débit
expiratoire de pointe, hypoxie)

- Diminution de la pression artérielle systolique (PAS < 90 mmHg) ou signes témoignant
d’une dysfonction d’organe (hypotonie, syncope, incontinence)

Critére 2 : Présence de signes (2 minimum), aprés exposition a un probable allergéne :

- Atteinte cutanée et ou muqueuse (urticaire, prurit ou érythéme, cedéme des lévres, de la
langue ou de la luette)

- Troubles respiratoires (dyspnée, bronchospasme, stridor, diminution du débit expiratoire
de pointe, hypoxie)

- Baisse de la PAS < 90 mmHg ou une chute de plus de 30 % par rapport a la PAS de base
chez I'adulte ou signes témoignant d’une dysfonction d’organe (hypotonie, syncope,
incontinence)

- Troubles gastro-intestinaux persistants (douleur abdominale, vomissements)

Critére 3 : Baisse de la PAS < 90 mmHg ou une chute de plus de 30 % par rapport a la PAS
de base chez I'adulte, aprés exposition a un allergéne connu

Sur le plan cutané, l'urticaire est caractérisée par une éruption papulo-érythémateuse,
localisée ou généralisée. Elle est fugace et mobile et ne s’efface pas a la vitro-pression.
L'angio-cedéme correspond a une extravasation au niveau du derme et de I'hypoderme. Il se
manifeste par une tuméfaction ferme, mal limitée, non prurigineuse, qui peut entrainer une
sensation de tension douloureuse. (12) (15) (33) (34) (35) (36) (37)

Les manifestations cutanéo-muqueuses isolées ne constituent pas un diagnostic
d’anaphylaxie (on ne peut parler d’anaphylaxie que pour les stades 2, 3 et 4 de la
classification de Ring et Messmer, qui correspondent a une réaction d’hypersensibilité
grave). (14)
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Urticaire (38) Angio-cedeme de la face (15) (Edéme de la luette (39)

Sur le plan hémodynamique, on distingue plusieurs phases. La premiere (hyperkinétique) est
caractérisée par un effondrement des résistances artérielles systémiques et une décharge de
catécholamines, qui induit une tachycardie (masquée en cas de prise de B-bloguants). La
seconde (hypovolémie relative) est la conséquence d’une vasodilatation s’étendant au
territoire veineux associée a une extravasation plasmatique. La vasodilatation se manifeste
cliniguement par une hypotension, une tachycardie, des troubles neurologiques (par
hypoperfusion cérébrale) et plus rarement coronariens (ischémie myocardique, que l'on
nomme également syndrome de Kounis). L'augmentation de la perméabilité capillaire est
responsable du passage du plasma dans les tissus (provoquant un cedéme laryngé entre
autre). L'apparition d’une bradycardie doit faire évoquer un arrét cardiague imminent. (12)
(14) (21) (27) (32) (34)

Tout I'arbre respiratoire peut étre le lit d’'une infiltration cedémateuse de la muqueuse et
d’'une bronchoconstriction, qui auront pour finalité une obstruction respiratoire. Une
rhinorrhée, une obstruction nasale, une toux séche peuvent étre observées. De méme
gu’une obstruction des voies aériennes supérieures secondaire a un angio-cedéme de la
sphere oto-rhino-laryngée (ORL). Quand les voies aériennes respiratoires supérieures sont
touchées, on peut retrouver un bronchospasme (surtout chez les asthmatiques et les
fumeurs) et une cyanose. (27)

Les symptdmes gastro-intestinaux sont la conséquence d’une contraction des muscles lisses
intestinaux et d’une hypersécrétion. Cliniquement, on pourra observer une sialorrhée, des
nausées, des vomissements, des douleurs abdominales et des épisodes de diarrhées. (27)

A noter que des signes neurologiques (céphalées, vertiges, crises convulsives, confusion...)
peuvent apparaitre et sont le reflet d’une hypoperfusion cérébrale. (12) (21)

Les différents symptdmes imputables a une réaction anaphylactique ont été classés, afin de
stratifier le degré de gravité du tableau clinique. Il s’agit de la classification de Ring et
Messmer, décrite dans le Tableau 2. Le pronostic des grades 1 et 2 est en général favorable.
Exception faite en cas d’angio-cedéme avec atteinte laryngée qui constitue une urgence
thérapeutique. Les grades 3 et 4 sont quant a eux une urgence vitale. (17) (21) (30) (39) (40)
(36)
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Tableau 2 : Classification de Ring et Messmer modifiée

Grade 1

Signes cutanéo-
mugqueux
généralisés :

(1 signe nécessaire)

- prurit,

- urticaire,

- érythéme,

- cedéme de la face
ou des mugueuses

Grade 2

Atteinte
multiviscérale
modérée :

(2 signes
nécessaires)

- signes
cutanéomuqueux,

- hypotension (PAS <
30 % des valeurs
habituelles) et
tachycardie (Fc > 30
% des valeurs
habituelles),

- hyper-réactivité
bronchique (toux,

Grade 3

Atteinte mono ou
multiviscérale
sévere:

(1 signe nécessaire)

- collapsus,
tachycardie ou
bradycardie,
troubles du rythme,
- bronchospasme

(les signes cutanés
peuvent étre absent
et n’apparaitre
qu’apres la
remontée

Grade 4

Arrét cardio-
respiratoire

difficulté
ventilatoire),

- signes digestifs
(nausée, douleurs
abdominales,
vomissement,
diarrhée)

tensionnelle)

Des comorbidités existent et peuvent augmenter le risque de présenter un tableau
d’anaphylaxie sévére, voir méme létale. Il s’agit de I'asthme, des pathologies cardio-
vasculaires, des mastocytoses, des syndromes d’activation mastocytaire, des antécédents
d’anaphylaxie et de la prise de certains médicaments (inhibiteurs de I'enzyme de conversion
(IEC) et B-bloquants).

Attention aussi aux anti-dépresseurs tricycliques qui prolongent la durée d’action de
I'adrénaline. (14) (41)

Sans traitement, l'urticaire est en général résolutive en 24 heures. Pour I'angio-cedéme, le
délai peut s’étendre jusqu’a 72 heures. En cas de traitement adapté, on observe une
amélioration de la symptomatologie au bout d’une dizaine de minutes environ. L’érythéme,
le bronchospasme et I'hypotension sont les signes qui régressent en premier. Alors que
I'angio-cedeme et la tachycardie peuvent persister plusieurs heures. Il s’en suit
généralement une asthénie intense pendant 24 a 48 heures. (21) (27) (36) (42) (43)
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EXAMENS PARACLINIQUES :

Les différents prélévements pouvant avoir un intérét a la phase aigué d’une réaction
anaphylactique sont la tryptase sérique, I’histamine plasmatique et les immunoglobulines E
spécifiques d’un antigéne. Ces dosages permettent d’étayer le diagnostic d’anaphylaxie,
mais en aucun cas ne l'excluent (méme en présence d’un taux normal, quel que soit le
marqueur).

La tryptase est détectée 3 partir de la 30°™ minute et atteint son pic entre 1 et 2 heures. Sa
demi-vie courte, fait que son taux se normalise entre la 6°™¢ et la 8™ heure (mais peut
rester élevé au-dela de ce délai, dans les réactions allergiques graves). L’augmentation de la
tryptase est en faveur d’un mécanisme anaphylactique (sensibilité de 73 % avec une
spécificité de 98 %). A noter que la tryptase a tendance a s’élever en cas d’anaphylaxie
secondaire a une piqure d‘insecte ou en cas d’hypotension artérielle et a rester normale en
présence d’un allergéne alimentaire, ou de réactions peu séveres. (21) (34) (44) (31)

L’histamine se détecte encore plus tot (pic atteint 5 a 10 minutes aprés "apparition des
premiers symptémes). Son élévation signe une histamino-libération sans permettre de
présager du mécanisme en cause (dégranulation des mastocytes, allergéne histamino-
libérateur...). Son pic sera d’autant plus important que la réaction clinique sera sévéere. Ce
dosage n’a pas d’intérét chez les femmes enceintes. En effet, I’histamine est trés rapidement
métabolisée (par la diamine oxydase, produite par le placenta) en méthylhistamine et est
éliminée au niveau urinaire (sa recherche n’est pas recommandée, du fait d’'une moindre
sensibilité, par rapport aux autres dosages). (12) (21) (27) (45)

Les IgE spécifiques de I’antigéne, quant a elles, vont permettre de mettre en cause un
allergéne (par exemple curare, latex...). A la phase précoce, le dosage peut se révéler négatif.
En effet, notamment lorsque le patient a bénéficié d’'un remplissage vasculaire les
immunoglobulines peuvent étre faussement indétectables, a cause de la dilution engendrée
par le remplissage. Dans ce cas présent il est important de refaire le dosage a distance. (21)
(27) (46)
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Figure 1 : Cinétiques des niveaux maximums de tryptase et d'histamine apres une réaction allergique (47)
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Concernant les prélevements biologiques, a réaliser a la phase aigué, il existe différents
points de vue. Chacun s’accorde a dire qu’aucun examen complémentaire ne doit retarder la
prise en charge. Ces analyses sont préconisées a partir du stade 2. (16)

Les prélevements sanguins doivent se faire dans un tube EDTA pour la tryptase et I’histamine
et dans un tube sec pour les IgE spécifiques. (47)

Pour la Haute Autorité de Santé (HAS) et la Société Francaise de Médecine d’Urgence
(SFMU), seul le dosage de la tryptase sérique est recommandé. Dans les 2 cas, il est
préconisé de réaliser un premier prélevement le plus précocement possible, puis 1 a 2
heures apres le début des symptoémes. La SFMU évoque un dernier dosage, aprées un délai de
3 a 24 heures. (48)

D’autres prélevements peuvent étre réalisés a la phase aigué, mais ne sont pas
recommandés (comme le dosage des IgE spécifiques d’allergénes, ainsi que I’histamine).

La Société Francaise d’Anesthésie et de Réanimation (SFAR) de son c6té, recommande un
dosage de I'histamine, de la tryptase et des IgE spécifiques a la phase précoce (délai inférieur
a 30 minutes apres le début des symptomes). Puis, seulement la tryptase sera redosée, 1 a 2
heures puis 24 heures aprés I'apparition des symptémes. (2) (27) (49)

Le Resuscitation Council (au Royaume-Uni) préfere un dosage de la tryptase sérique a 3
moments différents (initialement, puis entre 1 et 2 heures aprés le début des symptémes et
enfin a 24 heures, comme ce que préconise la SFMU). La WAO (World Allergy Organization)
reconnalt ['utilité du dosage de tryptase, plus spécifiguement pour le diagnostic
d’anaphylaxie provoquée par des venins d’hyménoptéres et des médicaments, que pour les
allergenes alimentaires. (34) (49)

A distance, le patient (peu importe le degré de la réaction qu’il a présenté car la gravité des
récurrences est imprévisible) devra bénéficier d’un bilan allergologique, afin d’identifier
I'allergéne en cause. Il est important que ce bilan soit réalisé aprés un délai d’au moins 6
semaines, en raison de l'anergie cutanée observée aprés une réaction anaphylactique. Les
anti-histaminiques doivent également étre arrétés depuis plusieurs jours, afin de ne pas
fausser les résultats. (16) (36) (46)

PRISE EN CHARGE PRECOCE :
Si un allergéne est suspecté d’avoir engendré ce tableau, il doit étre évité (Niveau de Preuve
selon la SFAR IV) (Niveau de preuve et grade des recommandations selon Oxford Center V,

D) (Annexe 1). (50)

L'adrénaline est le traitement de référence de I'anaphylaxie (SFAR Ill) (Oxford Center IV, C). Il
n’existe pas d’étude randomisée contre placebo démontrant I'efficacité de I'adrénaline dans

16



I'anaphylaxie. Son indication vient de ses propriétés pharmacologiques, d’études
observationnelles et rétrospectives. La voie intra-musculaire (injection au 1/3 moyen de la
face antéro-externe de la cuisse (Oxford Center |, B) permet d’atteindre un pic plasmatique
en environ 8 minutes et expose a moins d’effets secondaires que la voie intra-veineuse
(paleur, tremblements, céphalées, palpitations). Il est préconisé d’attendre 5 minutes, avant
de réévaluer la nécessité d’'une nouvelle injection d’adrénaline (Oxford Center V, D).

Il n"existe pas de contre-indication absolue a l'injection d’adrénaline en intra-musculaire
(méme chez les patients traités par des anti-thrombotiques). Un retard a linjection
d’adrénaline est associé a un risque accru de présenter une réaction sévere ou biphasique. Il
en est de méme pour le potentiel |étal de la réaction. La voie IV n’a pas d’indication en
premiére intention et trouve sa place uniquement en cas de présence d’'une équipe médicale
entrainée, avec une possibilité de surveillance continue des parametres hémodynamiques.
L'adrénaline administrée par voie intra-veineuse a la seringue électrique permet une
amélioration plus soutenue de la pression artérielle, contrairement a la titration intra-
veineuse. En effet, cette derniere permet un effet immédiat, mais de courte durée, avec par
conséquent un risque arythmogeéne plus important.

Malgré I'absence d’autorisation de mise sur le marché, les aérosols d’adrénaline continuent
a faire partie du traitement. (14) (16) (51) (30) (29) (12) (52) (53) (54)

En cas de troubles hémodynamique, le patient doit étre allongé les jambes surélevées ;
préférer la position demie-assise en cas de détresse respiratoire (Oxford Center V, D).

Il est recommandé de placer les patients sous oxygeéne a haut débit au masque (SFAR IV) (V,
D).

En cas d’instabilité cardio-vasculaire, un remplissage vasculaire aux cristalloides a la dose de
20 mL/kg est préconisé (Oxford Center V, D).

En cas de bronchospasme résistant a I'adrénaline, il est possible d’utiliser des B2-
mimétiques de courte durée d’action pour améliorer la symptomatologie (Oxford Center V,
D). (54)

Les anti-histaminiques visent a réduire les signes cutanéo-muqueux lors de I'anaphylaxie
(Oxford Center I, B). Il est préconisé d’utiliser en premiere ligne des anti-histaminiques H1 de
2nde génération (moins sédatifs et moins d’effets cholinergiques, que ceux de la 1°™
génération).

Sept d’entre eux ont été testé dans l'urticaire : il s’agit de la Cétirizine, Lévocétirizine,
Desloratadine, Fexofenadine, Loratadine, Rupatadine et Bilastine. L'étude de Lin et al. a
comparé |'effet de la Diphenhydramine associée a la Ranitidine versus la Diphenhydramine
seule, sur les symptomes de I'anaphylaxie. Il en ressort une efficacité significativement
supérieure sur la symptomatologie en cas d’association d’un anti-histaminique anti-H1 et
anti-H2, par rapport a un anti-histaminique anti-H1 administré seul. Cette étude est a
prendre avec des réserves. En effet, les patients ne recevaient pas uniqguement des anti-
histaminiques. D’autres médicaments (adrénaline, corticoides, bronchodilatateurs, ainsi que
des doses plus importantes d’anti-histaminiques) étaient susceptibles d’étre prescrit et ce
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choix était laissé a la discrétion du médecin. Aucune étude contrdlée n’a démontré la
supériorité d’un anti-histaminique anti-H2 sur les autres. (12) (29) (33) (55) (56)

Les corticoides ont un délai d’action retardé (plusieurs heures). Leur administration n’a pas
d’effet sur la symptomatologie aigué, mais jouerait un role dans la prévention des réactions
biphasiques (SFAR 1V) (Oxford Center V, D). La prise des corticoides se fera par voie IV, en cas
de prise orale impossible. (12) (14) (29) (17) (53) (54)

Il existe des études évaluant I'intérét de la corticothérapie dans l'urticaire aigué. Celle de
Pollack et Romano, est composée de 2 groupes recevant tous deux de la Duphenhydramine
et de I'Hydroxyzine associées soit a un placebo, soit a de la Prednisone. Il en ressort une
amélioration significative de I'urticaire et du prurit, dans le groupe recevant de la
Prednisone. Celle de Zuberbier et al., compare des patients recevant soit de la Loratadine,
soit de la Prednisolone, pendant 3 jours, puis de la Loratadine seule jusqu’a la disparition des
symptomes. Les résultats montrent encore une amélioration significative chez les patients
ayant pris une corticothérapie. Il n’a pas été observé de passage a la chronicité ou de
phénoméne de rebond chez ces patients (qui ont été suivi pendant 8 semaines). (57) (58)

Les recommandations de prise en charge de I'anaphylaxie ont été réactualisées par la SFMU
en 2016 et tendent a s’aligner sur les recommandations internationales. Des changements
sont a noter, notamment par rapport a la classification de Ring et Messmer, qui ne guide
plus la thérapeutique. Il en est de méme pour I'adrénaline en IM, qui constitue maintenant
le pivot central de la prise en charge. (14)

Les organigrammes qui suivent décrivent la conduite a tenir aux urgences, lorsqu’un patient
se présente avec un tableau d’urticaire / angio-oedéme ou d’anaphylaxie. (14)

Tableau purement CUTANE ou CUTANEO - MUQUEUX

URTICAIRE ANGIO - OEDEME
- Anti — histaminigues de - Anti — histaminiques de
272 génération : 1cp/j 27 génération : 1cp/]

- Corticothérapie 1mg/kg

Organigramme 1 : Conduite a tenir devant un tableau clinique purement cutané ou cutanéo-muqueux
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ANAPHYLAXIE cliniqguement probable

Atteintes CARDIO — VASCULAIRE ou PULMOMNAIRE

| | Atteinte GASTRO — INTESTINALE |

ARRET CARDIO - RESPIRATOIRE

oul NDN|
- Appliquer les - ADRENALIME IM

. - oul
recommandations sur la 0.01mg/kg (maximum 3 diccuter

prise en charge de I'ACR
- EVICTION de I'ALLERGENE

0.5mg)
- EVICTION de I'ALLERGENE

Symptdmes GASTRO-
INTESTINAUX :

- persistants

- impaortants

ET ANTECEDENTS :
- allergéne connu
- asthme

- anaphylaxie sévére

NON

1% ligne

EVICTION de ["ALLERGENE

Détresse CARDIO —
VASCULAIRE

Détresse RESPIRATOIRE

-0, (SpO; = 95 %)

- 0, (SpO; = 95%)
- Trendelenburg
- NaCl 0.9% (20mL/kg)

- Position demi - assise

| Voies Voies
aériennes ariennes
. If'as de . supérieures | inférieures
réponse a 5-10 minutes

-Discuter nouvelle injection - AEROSOLS | - AEROSOLS
d’Adrénaline I d'Adrénaline | de p-2
- ou Adrénaline IV ou mimétiques
continue (IVSE)
Titration IV : | Continue .
bolus de IVSE Pas de réponse
50pg toutes | 0.054 - Discuter nouvelle injection
les132min | 0.1pg/kg/min d"ADRENALINE 11

Pas de réponse

- ADREMNAINE IV continue
0.05 a 0.1pg/kg/min

- Appel du Réanimateur

- Augmentation des
posologies de I'Adrénaline
+/- NORADREMALINE IV
continue 0.1pg/kg/min

- Poursuite des aérosols
- Appel du Réanimateur
- Anticiper I'abord sous-
glottigue

2% ligne

ANTI — HISTAMINIQUES (1cp PO) + CORTICOIDES (1 & 2mg/kg)

Organigramme 2 : Conduite a tenir devant un tableau d’anaphylaxie

38 ligne
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A noter que l'injection d’adrénaline doit étre discutée en cas de résolution rapide de la
symptomatologie (peut ne plus étre indiquée). A savoir également qu’en cas d’ingestion de
I'allergene, il ne faut pas provoquer de vomissement. (14)

Malgré une thérapeutique initiale adaptée, il est possible de se retrouver face a un choc
anaphylactique réfractaire. Celui-ci se défini par une pression artérielle moyenne (PAM)
restant inférieure a 60 mmHg, malgré des injections répétées d’adrénaline, une perfusion
continue d’adrénaline et une expansion volémique adaptée.

Lorsque lI'on se trouve face a cette situation, il est possible d’avoir recours a la
noradrénaline.

Pour un patient bénéficiant d’un traitement par B-bloquant, on préconise une augmentation
précoce des doses d’adrénaline. L'utilisation de glucagon se fera dans un second temps, a la
dose de 1 a2 mgen IV, toutes les 5 minutes, puis a la dose de 5 a 15 pg/kg/min par voie IVSE
(SFAR 111). (2) (4) (32) (50)

Cas particuliers de la femme enceinte, chez qui on observe une prise en charge un peu
différente. En effet, celle-ci doit étre mise en position latérale de sécurité sur la gauche (afin
d’éviter une hypotension artérielle par compression de la veine cave inférieure). Les doses
d’adrénaline reste inchangées dans ce cas présent (SFAR Ill). Les objectifs de la pression
artérielle systolique sont par contre différents, avec un objectif a 90 mmHg. (2) (4) (32) (50)
En cas de nécessité de prescrire un anti-histaminique, une étude observationnelle allemande
révele une absence de différence significative en terme de malformation a la naissance, taux
d’avortements spontanées ou d’accouchements prématurés, en cas de prise de Cétirizine
pendant le grossesse. Mémes résultats obtenus dans une méta-analyse, lors de I'utilisation
de la Loratadine. (60)

Au niveau international, ’Académie Européenne d’Allergologie et d’Immunologie Clinique
(EAACI) a des recommandations superposables a celle de la SFMU. Néanmoins, une précision
est apportée par rapport au traitement de l'urticaire. En cas de persistance de la
symptomatologie apres 2 semaines de traitement anti-histaminique bien conduit, il est
conseillé d’augmenter la dose de celui-ci (possibilité de quadrupler la dose si nécessaire).
(33)

Pour la World Allergy Organization (WAO) (la derniére révision des recommandations date
de 2015 et confirme les propos de 2013) et le Resuscitation Council (en 2008, prochaine
actualisation repoussée en 2016) la prise en charge est similaire, mais se décline en 2 lignes
de traitements. La premiere ligne concerne I'adrénaline, [‘oxygénothérapie, le
positionnement du patient en fonction de la symptomatologie et le remplissage vasculaire.
La seconde, les aérosols de B2-mimétiques, la corticothérapie et les anti-histaminiques. (34)
(53) (61) (62) (63)
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Pour la WAO, l'injection d’adrénaline se fait par voie intra-musculaire (IM), a une dose de
0.01 mg/kg (maximum 0.5 mg), a répéter 5 a 15 minutes apres, si nécessaire (la majorité des
patients réagissent aprés 1 ou 2 injections d’adrénaline). En cas de persistance des signes
apres une injection IM ou lors de choc imminent, la voie IV est possible. On réalise alors une
titration en IV lent (50 pg toutes les 1 a 2 minutes). Pour le Resuscitation Council, la dose est
d’emblée de 0.5mg en IM, a répéter au bout de 5 minutes, en I'absence d’amélioration.
L'injection IM, reste la voie d’abord privilégiée. La voie intra-veineuse est possible (si une
personne expérimentée est présente : anesthésiste, urgentiste ou réanimateur) en titration,
a la dose de 0.05 mg. Comme pour la WAOQO, les patients nécessitant une répétition des
injections d’adrénaline en IM, doivent bénéficier d’une titration IV.

La présence de signes respiratoires doit conduire a la mise en place d’un masque a oxygene
avec un débit de 6 a 8 L/minute, pour la WAO. (10 L/minute selon le Resuscitation Council).

I est recommandé de coucher le patient et de lui relever les jambes. En cas de
vomissements ou de détresse respiratoire, le patient doit étre assis, avec les jambes
surélevées dans la mesure du possible.

S’il existe une hypotension artérielle ou des signes de choc, un remplissage par voie intra-
veineuse, par du chlorure de sodium (NaCl) a 0.9 % (isotonique) est recommandé. La WAO
préconise 1 a 2 L a perfuser rapidement, dont 5 a3 10 mL/kg en 5 a 10 minutes. Les
recommandations anglaises préconisent 500 a 1000 mL.

Des agonistes B2-adrénergiques (comme le Salbutamol 5 mg/3 mL) peuvent étre mis en
aérosol, en cas de symptomatologie respiratoire (wheezing, toux, dyspnée), non améliorée
par I'adrénaline.

Les glucocorticoides avec leur délai d’action de plusieurs heures trouvent leur place dans la
prévention de l'effet biphasique (Hydrocortisone 200 mg par voie intra-veineuse ou
Méthylprednisolone 50 a 100 mg).

Les anti-histaminiques anti-H1, sont donnés en cas de signes cutanés généralisés (prurit,
urticaire, érytheme ou angio-cedeme), ainsi que lorsqu’on observe une symptomatologie
ophtalmique ou nasale. Dans ce cas présent, il est possible de prescrire du Chlorpheniramine
(10 mg) ou de la Diphenhydramine (25-50 mg), par voie IM ou IV. Il peut également étre
prescrit un anti histaminique anti-H2 (Ranitidine) en association, qui potentialise I'effet.

Pour le traitement de l'urticaire et de I'angio-cedéme, la WAO recommande ['utilisation
d’anti-histaminique anti-H1 de seconde génération. A savoir que seulement certains d’entre
eux ont fait l'objet d’études randomisées, dans le traitement de [lurticaire. La
corticothérapie per os, fait partie traitement de seconde intention (avec une posologie et
une durée la plus faible possible). (33) (64)
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APRES LA PHASE AIGUE :

En fonction de la symptomatologie présentée par le patient, celui-ci devra rester plus ou
moins longtemps sous surveillance. Initialement, les constantes (tension artérielle, pouls,
saturation, fréquence cardiaque et respiratoire) sont controlées de maniére rapprochées, de
méme que I"apparition de signes pouvant faire évoquer une récidive (SFAR V).

Il est recommandé une surveillance minimale de 6 heures, en cas d’anaphylaxie (pas de
recommandation en cas de symptomatologie purement cutanée). Si lors de cette
surveillance de nouveaux signes apparaissent, le patient devra étre gardé 6 heures de plus
en observation. Exception faite en cas de symptomatologie cardio-vasculaire ou pulmonaire
sévere, qui nécessitent d’emblée une surveillance d’au moins 24 heures. (14) (49)

Une fois I'urgence contrdélée, un traitement sera a poursuivre pendant plusieurs jours. A
noter qu’il n’existe pas d’étude évaluant I'intérét de poursuivre un traitement, apres la sortie
des urgences, apreés la résolution de la symptomatologie.

En présence d’'une symptomatologie urticarienne pure :
- Anti-histaminique (1 comprimé par jour), pendant 3 a 5 jours

Dans les autres cas :
- Anti-histaminique (1 comprimé par jour), pendant 3 a 5 jours
- Corticothérapie (1 mg/kg, maximum 60 mg/j), pendant 3 jours

Dans certains cas :

- Auto-injecteur d’adrénaline (Anapen®, EpiPen®, Jext®) aprés avoir recu une éducation sur
la conduite a tenir en cas de récidive et apres avis de I'allergologue

Il nest pas nécessaire de prescrire systématiquement une trousse d’'urgence en cas
d’anaphylaxie, notamment lorsque l'allergéne est identifié et que son éviction est simple
(exemple du produit de contraste iodé).

L'HAS préconise la prescription de 2 stylos d’adrénaline, lorsque celle-ci est nécessaire. Au

niveau européen (EAACI), c’est en fonction du type d’allergene et de réaction, que I'on
décidera s’il faut 1 ou 2 stylos d’adrénaline. (cf Tableaux 3 et 4, ci-apres) (48)

Ces recommandations sont celles de la SFMU et sont superposables a celles retrouvées dans
la littérature. (12) (14) (17)
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Tableau 3: Indications de prescription d’adrénaline auto-injectable selon I’Académie Européenne d’Allergologie et
d’Immunologie Clinique (EAACI) (65)

Indications a la prescription d’un stylo d’adrénaline auto-injectable

- Anaphylaxie liée a un aliment, au latex ou a un aéro-allergéne (Oxford Center IV, C)
- Anaphylaxie induite par exercice (IV, C)

- Anaphylaxie idiopathique (1V, C)

- Allergie alimentaire et asthme modéré ou sévére non contrélé (IV, C)

- Coexistence d’allergie alimentaire et asthme modéré ou sévere non contrélé (1V, C)
- Allergie aux venins d’hyménoptére en cas de réaction systémique chez I'adulte ne
recevant pas d'immunothérapie spécifique (IV, C)

- Antécédent de mastocytose ou élévation de tryptase de base sérique et réaction
systémique aux piqlres d’insectes (y compris pour ceux recevant une immunothérapie) (1V,
Q)

- Réaction allergique légere a modérée liée a I'arachide ou un fruit a coque (1V, C)

- Réaction allergique légere a modérée liée a des traces d’aliments (V, D)

- Allergie alimentaire chez I'adolescent ou adulte jeune (IV, C)

- Eloignement de structure médicale et réaction allergique légere a modérée liée a un
aliment, un venin, le latex ou un aéro-allergene (V, D)

Tableau 4 : Indications a la prescription d’un second stylo d’adrénaline selon I’Académie Européenne d’Allergologie et
d’Immunologie Clinique (EAACI) (65)

Indications a la prescription d’un second stylo d’adrénaline

- Allergie alimentaire et asthme persistant non contrélé modéré a sévere (IV, C)

- Mastocytose ou élévation de la tryptase de base sérique (IV, C)

- Difficultés d’accés aux soins médicaux pour une anaphylaxie en raison de barriere
géographiques ou linguistiques (V, D)

- Antécédents d’anaphylaxie nécessitant plus d’une injection d’adrénaline avant
I’"hospitalisation (V, D)

- Anaphylaxie sévére / pré-létale (V, D)

- Dose d’adrénaline, dans le stylo, insuffisante pour le poids du patient (V, D)
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En France, on compte 3 stylos d’adrénaline auto-injectable (un stylo comportant une
seringue pré-remplie (Anapen®) et 2 stylos a cartouche pré-remplie (Epipen® et Jext®)).
Leurs principales différences résident dans la longueur de leurs aiguilles (2 fois plus longue
dans les systémes a cartouches (7.5 mm contre plus de 15 mm)) et une utilisation simplifiée
avec les stylos a cartouche (2 étapes au lieu de 5). Plusieurs études ont comparé leurs
performances et il en ressort que les stylos a cartouche délivrent I'adrénaline en intra-
musculaire plus rapidement (grace au systéme de pression plus performant et a la longueur
de l'aiguille). A noter que ces conclusions sont basées sur des données non cliniques,
utilisant un modeéle de gélatine ou un modéle porcin. Il apparait également que le temps
pour déclencher le systéme du stylo avec seringue soit plus long. (66) (65)

Respectivement de gauche a droite :
- Image 1 : Anapen® (67)

- Image 2 : Epipen® (68)

- Image 3 : Jext® (69)

Il existe différents dosages pour les stylos d’adrénaline auto-injectables. Pour les adultes la
dose est de 0.3 mg. L'injection se fait dans la cuisse (directement sur la peau, ou a travers les
vétements). Le stylo doit étre laissé 10 secondes en place, avant d’étre retiré afin de
permettre une bonne diffusion du produit. La zone d’injection peut-étre massée légerement,
pendant une dizaine de secondes, aprés I'administration.

La conservation des stylos d’adrénaline se fait a température ambiante (ne dépassant pas
25°C) et a I'abri de la lumiére. (14) (49) (53) (70) (71)

Schéma 2 : Pictogrammes résumant le principe d’utilisation des stylos auto- injecteurs d’adrénaline (72)
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PHARMACODYNAMIE :

L'adrénaline est une catécholamine, naturellement synthétisée par le corps au niveau de la
médullo-surrénale. Elle exerce son action par I'intermédiaire de récepteurs membranaires (a
et B-adrénergiques) répartis sur I'ensemble du corps humain, de facon inégale. L’activation
de ces récepteurs est dose-dépendante. En effet, les récepteurs B sont activés pour de
faibles doses d’adrénaline. Mais en cas d’augmentation de la posologie les réactions induites
par les récepteurs a masqueront ces effets.

Par l'intermédiaire des récepteurs B-adrénergiques, I'adrénaline a surtout des effets sur le
myocarde et sur les bronches. Sur le plan cardiaque, on observe un effet inotrope,
chronotrope, dromotrope et bathmotrope. Au niveau respiratoire, son action est marquée
par une bronchodilatation. A noter également, un effet stabilisateur de membrane pour les
mastocytes, qui inhibe par conséquent la libération des médiateurs.

En cas de posologie un peu plus élevées, les récepteurs a vont étre activés notamment au
niveau des vaisseaux et vont entrainer une vasoconstriction (a I'origine d’'une hypertension
artérielle) ainsi qu’une diminution du péristaltisme. Il en est de méme pour I'effet inotrope
et bathmotrope qui seront renforcés par la mise en jeu de ces récepteurs.

L’adrénaline exerce encore d’autres actions (mydriase, élévation de la glycémie, action sur la
contractilité utérine...), mais qui n’ont pas de retentissement dans la prise en charge de
I’'anaphylaxie. (12) (21) (73) (50) (74)

En cas de prise de B-bloquants (posologie faible), I'adrénaline est moins efficace pour
augmenter la fréquence cardiaque. En cas de bétablocage plus important, il est méme
rapporté une chute de I'index cardiaque, lors d’injections d’adrénaline a des posologies plus
fortes (étude évaluant la réponse hémodynamique a de faibles doses d’adrénaline, chez des
patients anesthésiés avant une chirurgie cardiaque, corrélée au niveau de bétablocage). A
noter également que de réactions paradoxales avec une hypertension artérielle majeure
peuvent étre observées (vasoconstriction non contre-balancée par l'effet obtenu par la
stimulation des récepteurs B-adrénergiques). (75)

Contrairement a I'adrénaline, il existe des classes différentes d’anti-histaminiques, qui vont
chacune d’entre elles agir sur un type de récepteur précis.

Les anti-histaminiques anti-H1, luttent contre I'cedéme (par diminution de la perméabilité
capillaire) et le prurit. lls provoquent également un effet dépresseur central (somnolence).
De leur c6té, les anti-histaminiques anti-H2 agissent sur le rythme et la fréquence cardiaque.
Ils diminuent aussi la sécrétion du suc gastrique et permettent le relachement utérin. (76)

Les anti-inflammatoires stéroidiens sont des dérivés des hormones stéroidiennes,
synthétisées par la cortico-surrénale. La Prednisone a une action 4 a 5 fois plus puissante
gue la cortisone sur les phénoménes anti-inflammatoires.

Les corticoides inhibent la libération de I’histamine par les mastocytes. lls empéchent
également la synthése de médiateurs de lI'inflammation comme les prostaglandines et les
leucotrienes. Une rétention hydro-sodée est observée et peut conduire a une élévation
tensionnelle. Les corticoides ont encore de multiples actions sur le corps humain, mais sans
conséquence sur le traitement de I'anaphylaxie. (77)
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Les traitements B2-mimétiques de courte durée d’action, comme leurs noms l'indiquent,
agissent par l'intermédiaire des récepteurs B2-adrénergiques. Ces médicaments (comme le
Salbutamol par exemple) pris en aérosols, vont provoquer une bronchodilatation. (78)

Le glucagon est une hormone synthétisée par les cellules a des flots de Langerhans du
pancréas.

Hormis son role important dans la régulation de la glycémie, il exerce une action au niveau
cardiaque. Ses effets sont comparables a ceux observés lors d’une stimulation B-
adrénergique, a savoir un effet chronotrope et inotrope positif, ainsi qu’une diminution des
résistances vasculaires périphériques. (75)

Tout comme l'adrénaline, la noradrénaline est une catécholamine synthétisée par la
médullo-surrénale.

Son action s’exerce surtout par I'intermédiaire des récepteurs a-adrénergiques. En effet,
I'activation de ces récepteurs va permettre une augmentation du retour veineux via une
vasoconstriction. La noradrénaline augmente donc la pression artérielle et redistribue le
débit cardiaque vers le cerveau et le coeur. En revanche, elle posséde un effet chronotrope
modéré. L'effet vasoconstricteur important de la noradrénaline rend son utilisation
intéressante dans I'anaphylaxie (ou I'on peut observer des états de choc, ou la vasodilatation
prédomine). (78)

Ces différentes sources mettent en lumiere une uniformité entre les différents pays.
L’adrénaline est au cceur de la prise en charge, alors que le reste des traitements constitue la
deuxiéme, voire troisieme ligne thérapeutique. (14) (53)

I nen reste pas moins une utilisation plus fréquente des corticoides et des anti-
histaminiques (malgré un niveau de preuve insuffisant) par rapport a 'adrénaline, en cas
d’anaphylaxie. (79)

Ajouter a cela un sous diagnostic de I'anaphylaxie (notamment en cas de premier épisode,
ou lorsque I'allergene n’est pas identifié, ou bien en cas de symptébmes non francs ou
transitoires), qui engendre une sous-utilisation de I'adrénaline. A noter également une
prescription insuffisante de stylos d’adrénaline auto-injectables, a la sortie des urgences. (4)
(14) (53) (54) (80) (79) (46) (81) (82)
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MATERIEL ET METHODES

SCHEMA ET LIEU DE L’ETUDE :

Il s’agit d’'une étude observationnelle, monocentrique, réalisée en 2 temps, sur la période du
1¢" décembre 2014 au 30 juin 2015 (inclusion rétrospective), puis sur la méme période un an
plus tard (inclusion prospective). Elle a pour but d’analyser et d’améliorer la prise en charge
des réactions allergiques, au sein des urgences adultes de I'Hopital Pellegrin, a Bordeaux.

OBJECTIFS DE L’ETUDE :

L’objectif principal de cette étude consiste a évaluer la concordance entre la prise en charge
de la réaction allergique aux urgences Pellegrin, par rapport aux derniéres recommandations
de la SFMU a ce sujet.

L’objectif secondaire vise a identifier les erreurs thérapeutiques responsables d’'une prise en
charge erronée.

CONSTITUTION DE L’ECHANTILLON :

Critéeres d’inclusion :

Etaient inclus tous les patients agés de plus de 15 ans et 3 mois, se présentant aux urgences
adultes de I’'Hopital Pellegrin, pour un motif en lien avec une réaction allergique en
diagnostic principal ou secondaire, sur le codage PMSI.

Critéres d’exclusion :
Etaient exclus les patients ayant une symptomatologie qui n’était pas le fruit d’'une réaction
allergique (angio-cedéme a la bradykinine, urticaire physique, asthme atopique).

Critere de jugement :

Le critére de jugement principal était le recours a bon escient et a bonne dose, de
I'adrénaline, des corticoides, des anti-histaminiques et des aérosols de B2-mimétiques ou
d’adrénaline, lors de la prise en charge initiale.
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Déroulement de I'étude :

Tous les dossiers de patients ayant un diagnostic en relation avec I'anaphylaxie ont été
analysés, a posteriori. Les informations relatives a la prise en charge thérapeutique des
patients inclus, ont été extraites a partir du dossier informatique DxCare et retranscrites
selon un codage, sous la forme d’un tableau Excel (Annexe 2). Par la suite, la prise en charge
aux urgences Pellegrin a été comparée aux derniéres recommandations en vigueur, aux
différentes périodes étudiées.

Pour le premier groupe de patients (inclus entre décembre 2014 et juin 2015), les
recommandations étaient basées sur celles de la SFMU sorties en 2013 (Annexe 3). A noter
gu’il existait dans le service un protocole (Annexe 4) établi a partir de ces recommandations,
accessible a 'ensemble de I'équipe médicale et para-médicale.

Pour le second groupe (inclus entre décembre 2015 et juin 2016), de nouvelles
recommandations ont vu le jour. Un nouveau protocole (Annexe 5) a donc été mis en place.
Au début de chaque mois (entre décembre 2015 et juin 2016), les médecins et internes du
service ont recu un e-mail, leur rappelant I'existence d’'un nouveau protocole sur
I’anaphylaxie.

Sources et données recueillies :

Le recueil des données s’est fait via le dossier médical DxCare, rempli avec le questionnaire
urgences, du CHU de Bordeaux.

Les données recueillies étaient tout d’abord épidémiologiques (date de passage aux
urgences, age, sexe, symptomes présentés par le patient). Ensuite, étaient extraites les
informations concernant la thérapeutique mise en ceuvre (adrénaline, corticoides, anti-
histaminiques, aérosols de f2-mimétiques et d’adrénaline). Par la suite, on s’intéressait au
dosage de marqueurs spécifiques ou a la réalisation d’un bilan biologique standard. Et enfin,
a I'ordonnance de sortie et a la consultation aupres d’un allergologue.

METHODES STATISTIQUES EMPLOYEES :

Un tableau Excel a été utilisé, afin de recueillir les différents parametres. Les données ont
donc ensuite été extraites de ce fichier, puis analysées a I'aide du logiciel R. Le paquet
ggplot2 a permis I'élaboration des graphiques. (83) (84)

Les données sont exprimées en brutes ainsi qu’en pourcentage. L'influence des variables
continues (age) sur les variables catégorielles a été analysée a 'aide du test de Kruskal-
Wallis.

Les différences de prise en charge entre chaque groupe ont été étudiées avec le test exact
de Fisher.
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RESULTATS

DESCRIPTION DE LA POPULATION GLOBALE :

Sur les 2 périodes (entre décembre 2014 et juin 2015, puis entre décembre 2015 et juin
2016) on compte 203 personnes, qui se sont présentées aux urgences, pour un tableau
compatible avec une allergie.

Au sein de cette population, 'age moyen est de 36 ans (interquartile compris entre 23 et 46
ans), avec des extrémités allant de 15 a 90 ans. La répartition est mise en avant dans la
figure suivante.
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Figure 2 : Répartition des dges au sein de la population (n = 203)

Concernant le sexe, on observe une majorité de femmes (131 soit 64.5 %, contre 72 hommes
qui représentent 35.5 % de la population totale).
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Une majorité de patients se sont présentés avec une symptomatologie cutanéo-muqueuse
pure (180 sur un total de 203). Sur ces 180 patients, 114 présentaient un prurit ou une
urticaire et 66 un angio-cedeme. Le reste de la répartition des patients, selon les stades de
I’'anaphylaxie (définis a partir de la classification de Ring et Messmer), est présentée dans le
Schéma 3, ci-apres.
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Schéma 3 : Répartition de la population selon la classification de Ring et Messmer

Le Tableau 2 met en évidence la répartition des ages en fonction du stade de la classification
de Ring et Messmer.

Tableau 2 : Répartition des ages (en années) selon de le stade de Ring et Messmer (n = 203)

Stade Nombre Moyenne 1°" et 3°™ quartiles
1 180 34.89 (23 ; 44]
2 16 41.44 [25; 48.75]
3 7 52.43 [39; 66.5]
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RESULTATS DE LA PRISE EN CHARGE DE LA POPULATION GLOBALE :

La prise en charge globale est en accord avec les recommandations dans 39.41 % des cas. Le
détail, en fonction des différentes thérapeutiques mises en ceuvre, est donné dans le
Tableau 3 et le Schéma 5 qui suivent.

Tableau 3 : Adéquation des actes effectués (1 : correct, 2 : mauvaise posologie ou non renseignée, 3 : non fait alors qu’il
aurait fallu, 4 : fait sans indication, 5 : fait en amont)

1 2 3 4 5
Adrénaline 181 2 14 0 6
Corticoides 115 14 26 26 22
Anti-histaminiques 93 49 38 0 23
Remplissage 197 0 2 3 1
Aérosols B2-mimétiques 200 0 1 0
Aérosols d’adrénaline 197 0 4 2 0
250
200
150
100
50
0
Adrénaline Corticoides Anti-histaminiques = Remplissage Aérosols B2- Aérosols
mimétiques Adrénaline
Correct Mauvaise posologie ou non indiquée
Non fait alors qu'il aurait fallu Fait sans indication

Fait en amont

Schéma 5 : Adéquation des prescriptions effectuées
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Concernant I'ordonnance de sortie, on remarque que dans seulement 12.81 % des cas, celle-
ci est correcte. Dans le reste des cas, il existe soit des erreurs dans sa rédaction (76.85 %),
soit elle est absente (10.34 %).

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%
0%
Stylo d'Adrénaline Corticoides Anti-histaminiques
Prescrit sans indication
Non prescrit alors qu'il aurait fallu
Durée de prescription trop longue ou posologie inconnue

Prescription en lien avec les recommandations

Schéma 6 : adéquation des prescriptions effectuées sur I'ordonnance de sortie

Plus précisément, on se rend compte que dans 9.85 % des cas, le stylo d’adrénaline auto-
injectable n’est pas prescrit, alors qu’il devrait I'étre.

Les corticoides, quant a eux, sont prescrits correctement dans 54.68 %. La durée de la
prescription était trop longue ou de posologie inconnue dans 11.82 % des cas. lls n’ont pas
été prescrits alors qu’il aurait fallu dans 20.69 % des cas et inversement dans 12.81 % des
cas.

Pour les anti-histaminiques, on retrouve un pourcentage important (60.59 %) de durée de
prescription trop longue ou de posologie inconnue.

La consultation auprés d’un allergologue a distance de cet épisode allergique, est évoquée
dans 51.72 % des cas.

Sur le plan biologique, on constate qu’un bilan standard est réalisé dans 24.63 % des cas. Le
dosage des marqueurs spécifiques a été fait en accord avec les recommandations dans 91.13
% des cas. Ces marqueurs n’ont pas été dosés alors qu’il aurait fallu dans 6.4 % des cas. Le
pourcentage restant concerne la recherche de ces marqueurs alors qu’elle n’est pas justifiée.
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COMPARAISON ENTRE LES DEUX GROUPES :

Population :

Les 2 groupes (celui incluant les patients entre décembre 2014 et juin 2015 et celui incluant
les patients entre décembre 2015 et juin 2016) sont légérement différents en terme de
répartition des stades (Fischer, p = 0.04). Par contre, ils ne différent pas entre eux en terme
d’age (Kruskal-Wallis, p = 0.5) ou de sex-ratio (Fisher p = 1).

Au total, on peut donc dire que ces 2 groupes sont similaires en terme d’age et de sexe, mais
pas en terme de gravité selon la classification de Ring et Messmer.

Thérapeutique :

Le tableau suivant compare les 2 groupes pour chaque thérapeutique. On constate que seule
I’'administration d’anti-histaminiques différe, avec significativement moins de prescriptions
adaptées dans le second groupe (pour tous grades confondus).

Tableau 4 : comparaison des prises en charge thérapeutiques globales selon les groupes (test de Fisher). 1: correct, 2 :
mauvaise posologie ou non indiquée, 3 : non fait alors qu’il aurait fallu, 4 : fait sans indication, 5 : fait en amont

Thérapeutique Groupe 1 2 3 5 p
Adrénaline ! 100 ! 1 4 0.32
2 81 1 3 2
Corticoides ! 60 ? 14 21 12 0.1
2 57 5 10 5 10
Anti-histaminiques ! 66 22 15 0 13 <0.01
2 27 27 23 0 10
Remplissage ! 112 0 2 ! ! 0.56
2 85 0 0 2 0
Aérosols de B2-mimétiques ! 114 ! ! 0 0 1
2 86 1 0 0 0
Aérosols d’adrénaline ! 115 0 ! 0 0 0.08
2 82 0 3 2 0

Au stade 1 (de la classification de Ring et Messmer), on met en évidence une différence
significative dans la prescription d’anti-histaminiques, avec notamment plus d’oubli et
d’erreurs de posologie, lors de la prescription de ceux-ci, dans le second groupe (p < 0.01).

Le stade 1 peut étre analysé plus précisément en fonction de la symptomatologie présenté
par le patient. En effet, en cas de prurit ou d’urticaire (seul), on constate que la prescription
de corticoides est significativement en baisse dans le second groupe. L’administration d’anti-
histaminiques, dans ce cas présent, ne différe pas (p = 0.05).
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Tableau 5 : Comparaison des adéquations des actes effectués pour les patients présentant une urticaire ou un prurit selon
les groupes (test de Fisher). 1: correct, 2 : mauvaise posologie ou non indiquée, 3 : non fait alors qu’il aurait fallu, 4 : fait
sans indication, 5 : fait en amont

Thérapeutique Groupe 1 2 3 5 p
Adrénaline ! >9 0 0 0 1
2 55 0 0 0
Corticoides ! 35 0 0 21 3 <0.01
2 47 0 0 5 3
Anti-histaminiques ! 30 16 ? 0 4 0.05
2 15 18 17 0 5
Remplissage ! >9 0 0 0 0 1
2 55 0 0 0 0
Aérosols de B2-mimétiques ! >9 0 0 0 0 1
2 55 0 0 0 0
Aérosols d’adrénaline ! >9 0 0 0 0 1
2 55 0 0 0 0

En présence d’un angio-cedeme (associé ou non a une urticaire), on retrouve
significativement plus de prescriptions inadéquates d’aérosols d’adrénaline, dans le second
groupe. Il n’existe pas de différence significative dans le reste de la thérapeutique.

Tableau 6 : Comparaison des adéquations des actes effectués pour les patients présentant un angio-cedeme associé ou non
a une urticaire, selon les groupes (test de Fisher). 1 : correct, 2 : mauvaise posologie ou non indiquée, 3 : non fait alors qu'’il
aurait fallu, 4 : fait sans indication, 5 : fait en amont

Thérapeutique Groupe 1 2 4 5 P
Adrénaline ! 38 0 0 2 0.52
2 26 0 0 0
Corticoides 1 21 2 12 0 > 0.32
2 9 4 8 0 5
Anti-histaminiques 1 27 4 3 0 6 0.15
2 11 7 4 0 4
1 40 0 0 0 0
Remplissage 1
2 26 0 0 0 0
Aérosols de B2-mimétiques ! 39 0 0 ! 0 1
2 26 0 0 0 0
Aérosols d’adrénaline 1 40 0 0 0 0 0.02
2 22 0 0 3 1
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Pour les stades 2 et 3, on ne retrouve pas de différence significative entre les adéquations de
prise en charge, entre les 2 groupes.

Examens complémentaires :

Un bilan biologique standard est effectué dans 25.86 % des cas dans le premier groupe et
dans 22.99 % des cas dans le second. La différence n’est donc pas significative (Fisher, p =
0.74).

La comparaison de la réalisation d’'un dosage des marqueurs spécifiques ne met pas
évidence de différence significative entre les 2 groupes.

Tableau 7 : Comparaison concernant les dosages des marqueurs spécifiques selon les groupes (test de Fisher). 1 : en accord
avec les recommandations, 2 : non réalisé alors qu’il aurait fallu, 3 : réalisé alors qu’il n’aurait pas fallu - (n = 203)

Groupe 1 2 3 P
1 103 11 2

Dosage des marqueurs 0.07
2 82 2 3

Consultation auprés d’un allergologue :
Celle-ci est évoquée dans 53.45 % des cas dans le premier groupe et dans 49.43 % dans
I'autre. L'analyse statistique ne révéle pas de différence significative (Fisher, p = 0.57).

Ordonnances de sortie :
Pour la prescription d’anti-histaminiques, de corticoides ou de stylo d’adrénaline auto-
injectable, il n’est pas mis en évidence de différence significative entre les 2 populations.

Tableau 8 : comparaison des prises en charge thérapeutique pour le retour au domicile selon les groupes (test de Fisher). 1 :
prescription en accord avec les recommandations (non prescrit si pas de nécessité ou prescrit si besoin), 2 : durée de la
prescription trop longue ou posologie inconnue, 3 : non prescrits alors qu’il aurait fallu, 4 : prescrits alors que ce n’était pas
nécessaire

Thérapeutique Groupe 1 2 3 4 P

Corticoides 1 62 12 27 15 0.7
2 49 12 15 11

Anti-histaminiques ! 31 68 17 0 0.36
2 25 55 7 0
A 1 100 0 15 1

Stylo d’adrénaline 0.12
2 79 0 5 3
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Il n’existe pas non plus de différence significative dans la rédaction des ordonnances de
sortie entre ces 2 groupes (Fisher, p = 0.54).

Tableau 9 : Comparaison concernant I'ordonnance de sortie selon les groupes (test de Fisher). 1 : faite en accord avec les
recommandations, 2 : faite mais comportant des erreurs, 3 : non faite

Groupe 1 2 3 p
Ordonnance de sortie 1 16 86 14 0.54
2 10 70 7
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DISCUSSION

PRINCIPAUX RESULTATS DE L’ETUDE :

Cette étude a permis de souligner le caractere non optimal de la prise en charge des patients
se présentant aux urgences pour une réaction allergique.

Ainsi on remarque que moins de 40 % de la prise en charge médicamenteuse est adaptée,
lors du passage aux urgences. L’établissement d’'un nouveau protocole et l'information
apportée suite a cela, a permis d’améliorer la prescription de corticoides (moins prescrits en
cas d’urticaire), mais pas celle des anti-histaminiques et des aérosols d’adrénaline.
Seulement 12 % des ordonnances de sortie sont établies sans erreur. Les stylos d’adrénaline
auto-injectables sont oubliés dans presque 10 % des cas.

Il ressort également de ce travail, que les patients sont mal informés de la nécessité de voir
un allergologue, a distance de I'événement.

REFLEXIONS AUTOURS DES RESULTATS :

Dans ce travail, on retrouve des patients qui n’ont pas bénéficié d’une injection d’adrénaline,
alors que celle-ci était nécessaire. Ces données avaient déja été mises en évidence
récemment dans une étude de Pouessel et al.. En effet, celle-ci révélait que seulement un
tiers des médecins prescrivait une injection d’adrénaline (nécessaire au vu de la situation
décrite dans I'’énoncé), dans leur réponse a un cas clinique. Derniérement, Bidat et Dutau
ont analysé a posteriori la prise en charge de 3 patients et rapportaient une sous-utilisation
de I'adrénaline. Cela était attribué a un probléme de reconnaissance de I'anaphylaxie (sous-
diagnostic, symptomatologie percue comme non grave), par le personnel médical. Un article
de Fallet parle également d’appréhension du corps médical, par rapport a de possibles effets
secondaires, suite a l‘injection d’adrénaline. (85) (80) (66)

Par rapport a la prescription de corticoides dans l'urticaire, on constate encore des
prescriptions inadaptées. Malgré des études concluant a un bénéfice a leur utilisation dans
ce contexte, ils ne font pas partie des recommandations actuelles sur l'urticaire aigué.
Néanmoins, comme le remarque aussi Revuz, ces molécules sont encore prescrites par la
plupart des médecins. (57) (58) (86)

Dans presque 10 % des cas, on constate également qu’un stylo d’adrénaline auto-injectable
n’est pas prescrit a la sortie, alors qu’il le faudrait. Clark et al. I'avaient également observé
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dans leur étude (réalisée en Amérique du Nord) avec une proportion un peu plus importante
(30 % des cas). Un taux similaire était aussi retrouvé lors d’une récente étude francaise de
Pouessel et al.. (87) (85)

A noter également que la moitié des patients n’étaient pas informés sur la nécessité de voir
un allergologue, afin de refaire le point avec lui sur cet épisode allergique. Ce pourcentage
n’était pas aussi important dans le travail rendu récemment par Pouessel et al., ainsi que
dans celui de Clark et al.. (85) (87)

L'ensemble de ce travail vient donc conforter les données recueillies lors des précédents
travaux sur I'anaphylaxie.

Initialement, ce travail devait s’orienter vers une évaluation des pratiques professionnelles.
La parution de nouvelles recommandations par la SFMU, dans le courant de I'année 2016, a
entrainé une modification du projet de départ et la mise en place de 2 études
observationnelles. Le résultat des comparaisons de ces 2 populations est donc a prendre
avec retenue, puisque I'adéquation des prescriptions a été étudiée selon le méme schéma,
mais les 2 protocoles de prise en charge demeuraient différents.

En effet, la thérapeutique recommandée en cas d’urticaire ou d’angio-cedéme restait
identique, mais des modifications ont été observées en cas de symptomatologie
anaphylactique. Dans ce cas présent, la prise en charge n’était plus régie par le grade obtenu
dans la classification de Ring et Messmer, mais par la symptomatologie pure (cardiaque,
respiratoire, digestive). De méme, un changement était a noter par rapport a I'injection de
I'adrénaline, qui ne se faisait plus par voie intra-veineuse, mais en intra-musculaire. Les
aérosols d’adrénaline ont également été intégrés a I'arbre thérapeutique.

Par rapport aux résultats de I'étude, on constate qu’il n’y a pas eu de différence significative
dans I'adéquation de la prise en charge thérapeutique par rapport aux recommandations,
hormis pour la prescription d’anti-histaminiques (moins bien prescrits dans le second
groupe, toute symptomatologie confondue), pour les corticoides (qui étaient moins prescrits
dans le premier groupe, en cas d’urticaire) et les aérosols d’adrénaline (qui ont été plus
prescrits dans le second groupe, en cas d’angio-cedéme).

L'amélioration de la prise en charge, suite a I'établissement d’un nouveau protocole, n’a pas
été radicale. Cela peut s’expliquer par des changements notables au sein de I'organigramme
de prise en charge, qui vont entrainer progressivement des modifications des habitudes
prises jusqu’a lors.

REFLEXIONS AUTOURS DU NOUVEAU PROTOCOLE :

Dans les nouvelles recommandations éditées par la SFMU, I'adrénaline s’injecte en premiére
intention en intra-musculaire, en cas d’anaphylaxie. Ces préconisations s’alignent sur les
recommandations européennes, déja en vigueur. L'injection intra-musculaire présente
plusieurs avantages. A savoir, qu’elle peut étre réalisée par une personne qui n’est pas issue
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du milieu médical, contrairement a la voie intra-veineuse. La voie intra-musculaire est aussi
efficace, le pic plasmatique est atteint en environ 8 minutes. En intra-musculaire, le patient
est également moins exposé aux effets secondaires a type de céphalées, de tachycardie
(arythmie cardiaque) ou encore de nausées. Ces effets secondaires sont surtout observés
lorsque I'adrénaline est injectée en intra-veineux trop rapidement, ou lorsqu’elle n’a pas été
suffisamment diluée avant son utilisation. La possible apparition de trouble du rythme lors
du recours a la voie intra-veineuse, explique la nécessité cet acte soit réalisé sous
surveillance monitorée. (14) (88)

Concernant les corticoides et les anti-histaminiques, leur efficacité n’a jamais été démontrée
dans I'anaphylaxie. (61) (29) (89)

En cas d’urticaire aigué, certaines études ont montré une amélioration plus rapide de la
symptomatologie, suite a la prise de corticoides. Ces résultats, en contradiction avec les
recommandations actuelles de la SFMU, entretiennent éventuellement un doute dans
I’esprit médical. Ceci explique probablement, que les corticoides soient encore prescrits par
certains médecins, en cas d’urticaire. Actuellement, un traitement par anti-histaminique
anti-H1 seul est donc recommandé. Les secondes générations seront données
prioritairement grace a leur moindre effet sédatif. L’ajout d’un anti-histaminique anti-H2
n’est pour l'instant pas effective. (86)

A la sortie, il est préconisé de poursuivre pendant 3 a 5 jours, la médication par corticoides
et/ou anti-histaminiques, pour traiter les angio-cedémes ou l'urticaire. Néanmoins, il n’existe
pas d’étude évaluant l'intérét de continuer ce traitement, aprés la résolution des
symptomes. (89)

Les aérosols d’adrénaline font de nouveau partie des recommandations de la SFMU. En
I'absence d’AMM dans cette indication, leur utilisation est malgré tout préconisée par
certains experts. (89) (29)

FORCES ET FAIBLESSES DE L’ETUDE :

Ce travail est original de part I'intérét porté a la prise en charge globale du patient, lors de
son passage aux urgences. En effet, ont été étudiés le traitement recu sur place, les examens
complémentaires réalisés, I'ordonnance de sortie, ainsi que l'information recue par le
patient sur la nécessité d’'une consultation auprés d’un allergologue.

Les résultats obtenus sont le reflet actuel de la fagon dont sont appréhendés les patients, se
présentant pour une symptomatologie en rapport avec une allergie. Ceci permettra donc
d’améliorer les pratiques professionnelles grace aux résultats apportés par ce travail.

Le recueil des données s’est fait via le dossier médical informatisé et a posteriori. Nous avons
donc été confrontés a un manque de données, lié a la qualité de remplissage du dossier. En
effet, il arrive que les prescriptions médicamenteuses soient faites a I'oral, ce qui se traduit
par une majoration de la proportion de traitements non faits (ils ont peut-étre été
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administrés, mais il n’existe pas de prescription pour le prouver) ou faits sans que la
posologie soit renseignée pour autant.

A noter également, que l'information de I'établissement d’un nouveau protocole s’est faite
via un mail, envoyé a tous les membres de I'équipe médicale. Néanmoins, il n'est pas
improbable que certains médecins n’aient pas eu connaissance de ce message. Et par voie
de conséquence, ne se soient jamais référés a ce nouveau protocole.

Concernant les ordonnances de sortie, nous étions face a plusieurs problématiques. La
premiere est expliquée par la possibilité d’absence de sauvegarde des ordonnances de sortie
des urgences, rédigées informatiquement. |l n’y avait pas de moyen de savoir ce qu’il avait
été prescrit, sauf si cela avait été renseigné dans le dossier médical.

La seconde concernait les patients hospitalisés, pour lesquels, il n’a pas été possible de
retrouver d’ordonnance.

L'information sur la nécessité d’'une consultation aupres d’un allergologue se faisait a 'oral
et n’a probablement pas toujours été renseignée dans le dossier médical par la suite.

PERSPECTIVES :

Les résultats de cette étude ont été exposés lors d’'une présentation orale, effectuée au sein
des urgences adultes de I'Hopital Pellegrin. Ceci a donc permis une discussion et une
réflexion globale sur la prise en charge effectuée jusqu’a lors.

Sur le plan thérapeutique, I'accent a été mis sur la prescription thérapeutique attendue en
fonction de chaque symptomatologie. Il est rappelé que I'injection d’adrénaline IM est moins
sujette aux effets secondaires (notamment les troubles du rythme cardiaque), que I'injection
IV. Si son indication est portée, elle doit étre injectée au plus vite et la crainte d’un possible
effet secondaire, ne doit, pour autant, pas empécher son administration. La réticence de
certains médecins, par rapport a linjection d’adrénaline en intra-musculaire, chez les
patients sous anti-coagulants, a été soulevée. En effet, la SFMU rapporte qu’il n’existe
aucune contre-indication absolue a cette injection en intra-musculaire (y compris chez les
patients sous anti-coagulants), mais il n’existe pas d’études évaluant précisément ces
conséquences. Des travaux similaires avaient été réalisés, chez des patients anti-coagulés et
recevant un vaccin contre la grippe, en intra-musculaire. Il n’a pas été démontré de
différence significative dans la fréquence des hématomes, entre les 2 populations. (90)

Il a été mis en avant I'existence de biais, dont le plus important fut I’'absence de prescription
faite au moyen du logiciel de I’h6pital (DxCare). Les prescriptions orales ne peuvent pas étre
tracées et engendrent un manque de données, qui a possiblement faussé certains résultats.

Concernant les erreurs commises sur les ordonnances de sortie, une solution pourrait étre
apportée par la réalisation d’ordonnances pré-remplies informatisées.
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Trois versions pourraient étre faites: urticaire (anti-histaminique seul), tout autre
symptomatologie (anti-histaminique + corticoides) et une derniere avec un stylo
d’adrénaline auto-injectable.

En bas de chaque ordonnance, il serait spécifié qu’un rendez-vous auprés d’un allergologue
est recommandé, en I'absence de suivi effectif.

Derniérement Srisawat et al. ont étudié la pharmacocinétique de I'adrénaline administrée
par voie intra-nasale. Il n'a pas été observé de différence significative dans le taux
d’adrénaline plasmatique, entre une administration intra-nasale et intra-musculaire.
Néanmoins, cela requiére une dose plus importante d’adrénaline en intra-nasal (5 mg) qu’en
intra-musculaire (0.3 mg). Ces premiers résultats sont encouragent de part cette possible
nouvelle voie d’administration, qui serait moins invasive que l'intra-musculaire et
permettrait probablement de lutter contre la sous-utilisation de l'adrénaline, en cas
d’anaphylaxie. (91)
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CONCLUSION

Cette étude observationnelle, mettant en évidence I'ensemble de la prise en charge des
réactions allergiques, effectuée a I’heure actuelle, aux urgences adultes de I’'H6pital Pellegrin
(2 Bordeaux), a permis d’élaborer des projets d’amélioration de la prise en charge,
notamment thérapeutique, qui est actuellement inadaptée.

L’anaphylaxie est une pathologie dont la prévalence est en augmentation. Etant responsable
de plus en plus d’hospitalisation et de déces, il est important que la prise en charge
effectuée, soit la plus adéquate possible.

I a été remarqué au cours de ce travail, une part importante de prescriptions
médicamenteuses inadaptées. L'information réalisée au décours de cette étude aura permis
une meilleure adéquation de la prescription des corticoides (moins prescrits en cas
d’urticaire), mais pas du reste de la thérapeutique (notamment I'adrénaline qui n’est parfois
pas prescrite malgré son indication). Peu d’ordonnances a la sortie sont rédigées
correctement. Les erreurs de posologie en sont la principale cause. Les patients sont
également peu sensibilisés a la consultation allergologique, ce qui est ennuyant, puisque la
mise en évidence d'un allergene éviterait la récidive, voir I'aggravation, de Ia
symptomatologie.

Une étude prospective permettrait de mettre en évidence les causes de ce défaut de
prescription de I'adrénaline : appréhension d’un possible effet secondaire, administration
jugée non nécessaire, méconnaissance de son indication en fonction de Ila
symptomatologie... Il pourrait en étre de méme pour la prescription de corticoides dans
I'urticaire : corticoides ajoutés au traitement car jugés plus efficace que les anti-
histaminiques seuls, méconnaissance de son indication...

La sensibilisation de I'équipe médicale, aux différents résultats de cette étude, permettra

surement d’améliorer la prise en charge de I'anaphylaxie. La création d’ordonnances de
sortie pré-remplies, permettrait également de renforcer cette dynamique.
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ANNEXES

ANNEXE 1 : Niveau de preuve et grades des recommandations

Selon la SFAR:

NIVEAU DE PREUVE

Niveau I : preuve globale forte

- Une ou plusieurs méta-analyses concordantes, classées haut niveau

- Au moins une étude classée « haut niveau » dont les résultats sont non contradictoires
avec les autres études de « haut niveau » ou de « bas niveau »

- Au moins deux études classées « bas niveau », non contradictoires, démontrant un risque
relatif supérieur a 2 ou inférieur a” 0,5

Niveau Il : preuve globale modérée
- 2 études « bas niveau » ou plus, non contradictoires, mais avec risque relatif < 2 ou > 0,5
dans toutes ces études, ou dans toutes sauf une étude

Niveau lll : preuve globale faible
- Plusieurs études de « bas niveau », dont certaines contradictoires, mais avec une majorité
se dégageant pour un effet favorable ou défavorable

Niveau IV : preuve globale tres faible

- Etudes de « haut niveau » contradictoires, uniquement des études de « trés bas niveau »,
cohérentes entre elles ou non
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Selon Oxford Center for Evidence-based Medicine :

GRADES DES RECOMMANDATIONS

Grade A :
- Etudes de niveau 1 cohérentes

Grade B :
- Etudes de niveau 2 ou 3 ou extrapolations
a partir d’études de niveau 1

Grade C:
- Etudes de niveau 4 ou extrapolations a
partir d’études de niveau 2 ou 3

Grade D :
- Etudes de niveau 5 ou toutes études
incohérentes

NIVEAUX DE PREUVE

Niveau | :

- Revues systématiques

- Méta- analyses

- Essais controlés randomisés

Niveau ll :
- Etudes non randomisées (exemples :
études de cohortes, cas- témoins)

Niveau Il :
- Groupe non randomisé (exemple : études
avant/apres)

Niveau IV :
- Etudes descriptives (exemples : rapport de
cas, série de cas)

Niveau V :
Recommandations d’experts

44



ANNEXE 2 : Fiche de lecture

GENERALITES :

NIP : numéro d’identification du patient composé de 10 chiffres

Date de passage aux urgences : jour/mois/année

Age : en années

Sexe : homme (1), femme (2)

Stade de I'anaphylaxie : 1 a 4 (selon la classification de Ring et Messmer)

Symptomes : prurit ou urticaire (1), angio-cedeme associé ou non a une urticaire (2),
symptomatologie digestive (3), symptomatologie respiratoire (4), symptomatologie cardio-
vasculaire (5), symptomatologie cardio-vasculaire associée a des signes digestifs ou
respiratoires (6)

THERAPEUTIQUE :

Adrénaline : utilisation en accord avec les recommandations (administrée et a une posologie
correcte ou non administrée si non nécessaire) (1), administrée a la mauvaise posologie ou
posologie non précisée (2), non administrée alors qu’il aurait fallu (3), administrée alors qu’il
n’aurait pas fallu (4), administrée en amont (5)

Corticoides : utilisation en accord avec les recommandations (administrés et a une posologie
correcte ou non administrés si non nécessaire) (1), administrés a la mauvaise posologie ou
posologie non précisée (2), non administrés alors qu’il aurait fallu (3), administrés alors qu’il
n’aurait pas fallu (4), administrés en amont (5)

Anti-histaminiques : utilisation en accord avec les recommandations (administrés et a une
posologie correcte ou non administrés si non nécessaire) (1), administrés a la mauvaise
posologie ou posologie non précisée (2), non administrés alors qu’il aurait fallu (3),
administrés alors qu’il n’aurait pas fallu (4), administrée en amont (5)

Aérosols de B-2 mimétiques : utilisation en accord avec les recommandations (administrés
ou non administrés si non nécessaire) (1), administrés a la mauvaise posologie ou posologie
non précisée (2), non administrés alors qu’il aurait fallu (3), administrés alors qu’il n’aurait
pas fallu (4)

Aérosols d’Adrénaline : utilisation en accord avec les recommandations (administrés ou non
administrés si non nécessaire) (1), administrés a la mauvaise posologie ou posologie non
précisée (2), non administrés alors qu’il aurait fallu (3), administrés alors qu’il n’aurait pas
fallu (4)

Remplissage vasculaire par NaCl 0.9 % : utilisation en accord avec les recommandations
(administré et a une posologie correcte ou non réalisé si non nécessaire) (1), réalisé a la
mauvaise posologie ou posologie non précisée (2), non réalisé alors qu’il aurait fallu (3),
réalisé alors qu’il n’aurait pas fallu (4), réalisé en amont (5)

Prise en charge globale : en accord avec les recommandations (1), non conforme aux
recommandations (2)
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RETOUR AU DOMICILE :

Stylo d’adrénaline auto-injectable : prescription en accord avec les recommandations (non
prescrit si pas de nécessité ou prescrit si besoin) (1), non prescrit alors qu’il aurait fallu (2),
prescrit alors que ce n’était pas nécessaire (3)

Corticoides : prescription en accord avec les recommandations (non prescrit si pas de
nécessité ou prescrit si besoin) (1), durée de la prescription trop longue ou posologie
inconnue (2), non prescrits alors qu’il aurait fallu (3), prescrits alors que ce n’était pas
nécessaire (4)

Anti-histaminiques : prescription en accord avec les recommandations (non prescrit si pas
de nécessité ou prescrit si besoin) (1), durée de la prescription trop longue ou posologie
inconnue ou incorrecte (2), non prescrits alors qu’il aurait fallu (3), prescrits alors que ce
n’était pas nécessaire (4)

Ordonnance de sortie : faite et accord avec les recommandations (1), faite mais comportant
des erreurs (2), non faite (3)

Consultation aupreés d’un allergologue : évoquée (1), non évoquée (2)

EXAMENS COMPLEMANTAIRES :

Dosage des marqueurs spécifiques : en accord avec les recommandations (réalisé ou non)
(1), non réalisé alors qu’il aurait fallu (2), réalisé alors qu’il n’aurait pas fallu (3)
Bilan biologique standard : réalisé (1), non réalisé (2)
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ANNEXE 3 : Recommandations de la SFMU 2013 pour la prise en charge de I'anaphylaxie

GRADE 1 : (selon les signes, le traitement sera différent)

- Signes cutanéo-muqueux : anti-histaminique anti-H1 de seconde génération (1 comprimé
per os)

- Angio-cedéme : corticothérapie per os a la dose de 1 mg/kg.

- Angio-cedéme avec atteinte laryngée : corticothérapie par voie intra-veineuse (IV) a 1
mg/kg et si échec, recours a une intubation oro-trachéale.

GRADE 2:

- Adrénaline (IV) 0.01 a 0.02 mg toutes les 1 a 2 min, jusqu’a disparition des symptémes.

- Remplissage vasculaire a une dose pouvant aller jusqu’a 30 mL/kg avec des cristalloides,
au-dela on pourra avoir recours a des colloides, avec un objectif de pression artérielle
moyenne supérieur a 65mmHg.

- Anti-histaminique anti-H1 (pas de recommandation sur la voie PO ou IV, mais la voie IV est
plus sujette a entrainer des hypotensions artérielles)

- Corticothérapie (Méthylprednisolone 2mg/kg)

GRADE 3 :

- Adrénaline 0.1 a 0.2 mg toutes les 1 a 2 min, jusqu’a disparition des symptomes.

- Les modalités du remplissage vasculaire, des anti-histaminiques et de la corticothérapie
restent les mémes qu’au grade 2.

- En cas de bronchospasme réfractaire a I'adrénaline : Ajout d’aérosols salbutamol (5 mg
dilué dans 3 mL de sérum physiologique), toutes les 20 min pendant la 1" heure puis toutes
les 3 heures.

(Les corticoides et les anti- histaminiques font partie de la seconde ligne du traitement et ne
doivent en aucun cas se substituer a I'adrénaline).

GRADE 4 : (prise en charge non spécifique de I'anaphylaxie)
- Massage cardiaque externe

- Ventilation

- Adrénaline 1 mg toutes les 3 a 5 min
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ANNEXE 4 : Ancien protocole de prise en charge de I'anaphylaxie

Protocole HOPITAL

\\ CHU PELLEGRIN
\D‘ e Conduite a tenir devant une réaction anaphylactique URGENCES
ADULTES

Les réactions allergiques d’hypersensibilité immédiate surviennent au maximum dans
I’heure qui suivent I'exposition a I'allergéne chez un sujet sensibilisé au préalable (dans la
minute si médicaments, dans les 15 minutes si piqlre d’hyménoptere, dans les 30 minutes si
allergéne alimentaire)

DEFINITION :

Signes fonctionnels : prurit, sensation de chaleur diffuse au niveau des paumes des mains et
de la plante des pieds, perception de golt métallique, dysphagie, nausée, douleurs
abdominales, dysphonie, raucité de la voix, dyspnée, sensation de malaise ou de mort
imminente

Signes objectifs : cutanéomuqueux (érythéme, urticaire, cedéme localisé ou généralisé,
dysphonie et sialorrhée si ocedéme glottique, sphére orolaryngée); cardiovasculaires
(hypotension artérielle, tachycardie ou bradycardie); respiratoires (rhinorrhée, toux séche,
cyanose, dyspnée, cedéeme sphére oto-rhino-laryngée (ORL)), digestifs
(nausée/vomissement, diarrhée, douleurs abdominales)

CRITERES DE GRAVITE IMPOSANT UN TRANSFERT EN SAUV :

Arrét cardio-respiratoire, insuffisance respiratoire aigué, cedeme de Quincke avec atteinte
de la sphére ORL, signes de choc (hypotension artérielle, tachycardie ou bradycardie,
marbrures)

Classification de Ring et Messmer (grades de sévérité clinique)
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Grade | Grade Il Grade lll Grade IV
Signes Atteinte Atteinte mono ou Arrét
cutanéomugqueux: multiviscérale multiviscérale cardiorespiratoire

érythéme, prurit,
urticaire, angio-
cedeme

modérée: signes
cutanéomuqueux, +/-
hypotension
artérielle, +/-
tachycardie, +/-toux,
+/-dyspnée, +/-signes
digestifs

sévere: collapsus,
tachycardie ou
bradycardie, troubles
du rythme, +/-
bronchospasme, +/-
signes digestifs

CONDUITE A TENIR IMMEDIATE PAR IDE :

Monitorage (tension artérielle (TA), fréquence cardiaque, saturation en oxygene), fréquence

respiratoire,

voie

veineuse

périphérique

(VVP),

électrocardiogramme

(ECG),

oxygénothérapie avec un objectif de saturation > 95 %, décubitus dorsal avec surélévation
des jambes si état de choc, position demi-assise si détresse respiratoire, appel du médecin

EVALUATION MEDICALE ET ALGORITHME DE PRISE EN CHARGE :

Interrogatoire du patient (antécédents, allergies connues dont allergie croisée (banane, kiwi,
avocat et latex), introduction médicamenteuse récente, piqlire d’hyménoptére, aliments),
examen clinique pour évaluer le grade de sévérité (cf classification de Ring et Messmer)

Grade | Grade Il Grade lll Grade IV
Signes Signes Signes Arrét cardio-
cutanéomuqueux : cardiovasculaires : cardiovasculaires : respiratoire : massage

antihistaminiques

Angio- cedéeme :
corticoides IV

Angio- cedéme avec
atteinte laryngée :
oxygénothérapie,
corticoides IV, +/-
intubation oro-
trachéale

oxygénothérapie,
remplissage vasculaire
(cristalloides),
adrénaline 0.01 a 0.02
mg toutes les1a2
minutes (min)

Dyspnée :
oxygénothérapie,
corticoides

oxygénothérapie,

toutes les 1 a 2 min

Signes
cardiovasculaires +
Bronchospasme :
idem+ corticoides +
aérosol salbutamol (5
mg), toutes les 20 min
pendant la 1% heure
puis toutes les 3
heures

remplissage vasculaire,
adrénaline 0.1 2 0.2 mg

cardiaque externe,
ventilation (intubation
oro- trachéale),
adrénaline 1 mg toutes
les3a 5 min
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Cas particulier de la grossesse : position en décubitus latéral gauche, oxygénothérapie,
remplissage vasculaire par Ringer lactate +/- Hydroxyéthylamidons (HEA), Ephédrine 10 mg
IVD toutes les 1 a 2 min si besoin, si inefficacité, adrénaline (0.01 a 0.02 mg)

Patient sous bétabloquant : augmenter la posologie de I'adrénaline, si inefficace glucagon 1
a2 mgen |V direct toutes les 5 min

EXAMENS COMPLEMENTAIRES A DISCUTER :

Bilan sanguin (tryptase sérique, histamine plasmatique et dosage IgE spécifique), a discuter
surtout en cas d’accident per-anesthésique, ECG

ORIENTATION :

- Réanimation si arrét cardiorespiratoire, état de choc ne cédant pas a une expansion
volémique bien conduite et/ou utilisation de cathécolamines (grade 3 ou 4)

- Soins continus ou UHCD (box scopé) au moins 4 heures si cedéme de Quincke, état de choc
ayant répondu favorablement a I'expansion volémique, bronchospasme (grade 2)

- Box soins d’urgence au moins 4 heures, si signes cutanés isolés mal tolérés (grade 1)

PRESCRIPTIONS A LA SORTIE DES URGENCES :

- Information et éducation du patient sur I'éviction de I'allergéne si identifié

- Corticoides per os 1 mg/kg/j

- Antihistaminiques

- Trousse d’urgence avec adrénaline en seringue préte a I'emploi (Anahelp®, Jext® ou
Anapen®) avec conseils d’utilisation

- Eviction de I'allergéne présumé (si possible)

- Consultation allergologue 4 a 6 semaines apres |'épisode
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ANNEXE 5 : Nouveau protocole de prise en charge de I'anaphylaxie, établi a partir des
derniéres recommandations de la SFMU (2016)

Protocole HOPITAL
‘Eﬂ CHU PELLEGRIN
\\\\ < Hapitaux de . by . ”, . .
\D Bordeaux Conduite a tenir devant une réaction anaphylactique URGENCES
ADULTES

Les réactions allergiques d’hypersensibilité immédiate surviennent au maximum dans
I’heure qui suivent I'exposition a I'allergéne chez un sujet sensibilisé au préalable (dans la
minute si médicaments, dans les 15 minutes si piqlre d’hyménoptere, dans les 30 minutes si
allergene alimentaire)

DEFINITION :

Signes fonctionnels : prurit, sensation de chaleur diffuse au niveau des paumes des mains et
de la plante des pieds, perception de golt métallique, dysphagie, nausée, douleurs
abdominales, dysphonie, raucité de la voix, dyspnée, sensation de malaise ou de mort
imminente

Signes objectifs : cutanéomuqueux (érythéme, urticaire, cedéme localisé ou généralisé,
dysphonie et sialorrhée si ocedeme glottique, sphére orolaryngée); cardiovasculaires
(hypotension artérielle, tachycardie ou bradycardie); respiratoires (rhinorrhée, toux séche,
cyanose, dyspnée, cedeme sphere oto-rhino-laryngée (ORL)), digestifs
(nausée/vomissement, diarrhée, douleurs abdominales)

CRITERES DE GRAVITE IMPOSANT UN TRANSFERT EN SAUV :

Arrét cardio-respiratoire, insuffisance respiratoire aigué, cedeme de Quincke avec atteinte
de la sphére ORL, signes de choc (hypotension artérielle, tachycardie ou bradycardie,
marbrures)

Classification de Ring et Messmer (grades de sévérité clinique)
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Grade | Grade Il Grade Il Grade IV

Signes Atteinte Atteinte mono ou Arrét
cutanéomugqueux: multiviscérale multiviscérale cardiorespiratoire
érythéme, prurit, modérée: signes sévere: collapsus,
urticaire, angio- cutanéomugqueux, +/- | tachycardie ou
cedeme hypotension bradycardie, troubles

artérielle, +/- du rythme, +/-

tachycardie, +/-toux, | bronchospasme, +/-
+/-dyspnée, +/-signes | signes digestifs
digestifs

CONDUITE A TENIR IMMEDIATE PAR IDE :

Monitorage (tension artérielle, fréquence cardiaque, saturation en oxygene), fréquence
respiratoire, voie veineuse périphérique, ECG, oxygénothérapie avec un objectif de
saturation > 95 %, décubitus dorsal avec surélévation des jambes si état de choc, position
demi-assise si détresse respiratoire, appel du médecin

EVALUATION MEDICALE ET ALGORITHME DE PRISE EN CHARGE :

Interrogatoire du patient (antécédents, allergies connues dont allergie croisée (banane, kiwi,
avocat et latex), introduction médicamenteuse récente, piqlire d’hyménoptére, aliments),
examen clinique pour évaluer le grade de sévérité (cf classification de Ring et Messmer)

Cas particulier de la grossesse : position en décubitus latéral gauche, oxygénothérapie,
remplissage vasculaire par cristalloides. Pas de modification des posologies de |’adrénaline.

Objectif Pression artérielle systolique > 90 mmHg

Patient sous bétabloquant : si inefficacité de I'adrénaline : Glucagon 1 a 2 mg en IV lente
toutes les 5 min puis 5 a 15 pg/kg/min par voie IV continue.

Prise en charge en fonction de la symptomatologie, selon les algorithmes suivants :

| Tableau purement CUTANE ou CUTANEO - MUQUEUX

URTICAIRE ANGIO - OEDEME
- Anti — histaminiques de - Anti — histaminiques de
2ne génération : 1cp/j 2" génération : 1cp/j

- Corticothérapie 1mg/kg
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ANAPHYLAXIE cliniqguement probahble

Atteintes CARDIO — VASCULAIRE cu PULMONAIRE

| | Atteinte GASTRO — INTESTINALE |

ARRET CARDIO - RESPIRATOIRE |

oul NDN|
- Appliguer les - ADRENALINE I oul
recommandations sur la 0.01mg/kg (maximum 3 discuter

prise en charge de I'ACR
- EVICTION de I'ALLERGEME

0.5mg)
- EVICTION de I'ALLERGENE

Symptdmes GASTRO-
INTESTINAUX :

- persistants

- importants

ET ANTECEDENTS :

- allergéne connu

- asthme

- anaphylaxie sévére

MON

1% |igne

EVICTION de 'ALLERGENE

Détresse CARDIO — Détresse RESPIRATOIRE
VASCULAIRE
-0, (SpO; > 95 %)
- 0; (Sp0; = 55%) - Position demi - assise
- Trendelenburg
- NaCl 0.9% (20mL/kg)
| oies Woies
aériennes ariennes
. ?aﬁ de . supérieures | inférieures
reponse a 5-10 minutes
-Discuter nouvelle injection - AEROS0LS | - AEROSOLS
d'Adrénaline IM d'Adrénaline | de p-2
- ou Adrénaline IV ou mimétiques
continue {IVSE)
Titration IV : | Continue .
bolus de IVSE : Pas de réponse
S0pgtoutes | 0.053 - Discuter nouvelle injection
les1a2min | 0.1pg/kg/min d"ADREMALINE IM

Pas de réponse

- ADREMAINE IV continue
0.05 3 0.1pg/kg/min

- Appel du Réanimateur

- Augmentation des
posologies de I'Adrénaline
+{- NORADRENALINE IV
continue 0.1pg/kg/min

- Poursuite des aérosols
- Appel du Réanimateur
- Anticiper I'abord sous-
glottigue

2™ ligne

ANTI — HISTAMINIQUES (1cp PO) + CORTICOIDES (1 & 2mg/kg)

3™ |igne
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Dose d’Adrénaline a injecter en IM, en fonction du poids (a la dose de 0.01 mg /kg) :
- si poids a 30 kg : 0.3 mg d'adrénaline

- si poids a 40 kg : 0.4 mg

- si poids a 50 kg ou plus : 0.5 mg

Préparation a réaliser par lI'infirmiere:
Diluer une ampoule de 1 mg/mL d'adrénaline dans du NaCl 0.9 %, jusqu'a obtenir une
préparation de 10 mL (soit 0.1 mg/mL).

- si poids a 30 kg : injecter 3 mL
- si poids a 40 kg : injecter 4 mL
- si poids a 50 kg ou plus : injecter 5 mL

EXAMENS COMPLEMENTAIRES :

Bilan sanguin : tryptase sérique (le plus précocement possible, puis a 24 heures), ECG

ORIENTATION :

- Réanimation si arrét cardiorespiratoire, état de choc ne cédant pas a une expansion
volémique bien conduite et/ou utilisation de cathécolamines.

- Soins continus ou UHCD (box scopé) si cedéeme de Quincke, état de choc ayant répondu
favorablement a I’expansion volémique, bronchospasme.

La durée de surveillance aprés un accident anaphylactique est de 6h minimum. En cas
d’atteinte cardio-vasculaire ou respiratoire sévere, la surveillance doit étre de 12 a 24 h.

PRESCRIPTIONS A LA SORTIE DES URGENCES :

- Information et éducation du patient sur I’éviction de I'allergéne si identifié

- Anti-histaminiques (1 cp/j) en cas d’urticaire pendant 3 jours

- Corticoides PO 1 mg/kg/j (maximum 60 mg/j) + Anti- histaminiques (1 cp/j) pendant 3 jours,
dans les autres cas

- Trousse d’urgence avec Adrénaline en seringue préte a I'emploi (Anahelp®, Jext®,
Anapen®), avec conseils d’utilisation, en cas de manifestations systémiques

- Eviction de I'allergéne présumé (si possible)

- Consultation aupres d’un allergologue, 4 a 6 semaines apres I'épisode
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RESUME

RESUME EN FRANCAIS :

TITRE : Evaluation de la prise en charge des réactions allergiques aux urgences adultes de
I’'Hopital Pellegrin a Bordeaux, a travers deux études observationnelles.

INTRODUCTION : L’anaphylaxie est une pathologie dont la prévalence est en augmentation.
Etant responsable de plus en plus d’hospitalisation et de déces, il est important que la prise
en charge effectuée, soit la plus adéquate possible. L'objectif de cette étude rétrospective
était d’évaluer la concordance entre la prise en charge des réactions allergiques, réalisée aux
urgences, par rapport aux derniéres recommandations de la SFMU a ce sujet.

MATERIELS ET METHODE : Etude observationnelle, réalisée entre le 1" décembre 2014 et le
30 juin 2015, puis sur la méme période, un an plus tard. Etaient inclus, les patients se
présentant pour un tableau d’allergie, au sein des urgences adultes de I'Hopital Pellegrin (a
Bordeaux). Le but était d’analyser et d’améliorer la prise en charge des réactions allergiques,
au sein de ces urgences.

RESULTATS : 203 patients ont été inclus (116 dans le premier groupe et 87 dans le second).
L’age moyen de la population était de 36 ans, avec une proportion plus importante de
femmes. Les patients ont présenté majoritairement une symptomatologie cutanéo-
mugqueuse. Sur le plan thérapeutique, on constate que 40 % des prescriptions sont adaptées.
En comparant la prise en charge médicamenteuse des 2 groupes, on remarque des
différences significatives. Notamment, les anti-histaminiques qui sont moins bien prescrit au
stade 1 dans le second groupe (p < 0.01), tout comme les aérosols d’adrénaline en cas
d’angio-cedeme (p = 0.02). Par contre, on observe une meilleure prescription des
corticoides, qui sont moins donnés en cas d’urticaire dans le second groupe (p < 0.01). Dans
presque un quart des cas, un bilan biologique standard est prélevé malgré I'absence
d’indication. Seulement 12 % des ordonnances de sortie sont rédigées sans erreurs, sans
différence significative entre les deux groupes. Les stylos d’adrénaline auto-injectables ne
sont pas prescrits dans 10 % des cas environ. La moitié des patients ne sont pas informés de
la nécessité de prévoir une consultation auprés d’un allergologue.

CONCLUSION : Il a été remarqué au cours de ce travail, une part importante de prescriptions
médicamenteuses inadaptées. L'information des professionnels de santé ainsi que la
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réalisation d’ordonnances de sortie pré-remplies pourrait améliorer la prise en charge
globale des réactions allergiques.

MOTS CLES : Anaphylaxie, allergie, urticaire, adrénaline, corticoides, anti-histaminique.

RESUME EN ANGLAIS :

TITLE : The assessment of the medical management regarding allergic responses in the adult
emergency Hospital Pellegrin in Bordeaux, throughout two observational studies.

BACKGROUND : Anaphylaxis is a disease whose prevalence is increasing. Being responsible
for more and more hospitalizations and deaths, it is essential for the patient care to be more
adequate. The aim of this retrospective study was to evaluate the correlation between the
treatment of allergy, carried out for emergencies, and the recent recommendations from the
SFMU on this subject.

MATERIALS : Observational study, conducted between December 1%, 2014 and June 30,
2015, repeated exactly a year later. Were included patients admitted for an allergy in the
adult emergency Pellegrin Hospital (Bordeaux). The goal was to analyze and improve the
management of allergy in these emergencies.

RESULTS : 203 patients were included (116 in the first group and 87 in the second). The
average age of the subjects was 36 years old, with a higher rate of women. Patients
presented predominantly mucocutaneous symptoms. Therapeutically, we found that 40 % of
prescriptions are appropriate. By analysing the drug prescription between the two groups
we noticed significant differences. Especially concerning antihistamines that are less well
prescribed in step 1 in the second group (p <0.01), also adrenaline aerosols in case of
angioedema (p = 0.02). However, it is observed that the corticosteroids prescription is more
suited. It is less prescribed in case of urticaria in the second group (p <0.01). In about one
out of four cases, standard laboratory tests are taken despite the absence of indication. Only
12 % of the exit orders are written without any errors, no significant difference between the
2 groups. The auto-injectable epinephrine pens are not prescribed in 10 % of cases. Half of
the patients are unaware of the need for a consultation with an allergist.

CONCLUSION : It was noticed during this study that a significant proportion of drug
prescriptions are inadequate. Information for healthcare professionals and implementing
pre-filled exit orders could improve the overall management of the allergy.
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