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1. Introduction

1.1. Contexte
L'allergie constitue un enjeu majeur de santé publique. En effet en 2050, 50 % de la population
mondiale sera affectée par au moins une maladie allergique. (1) L’allergie entraine une
détérioration de la qualité de vie, une aggravation de |’état de santé et des complications
comme la rhinite allergique et I'asthme allergique. Ces pathologies ont augmenté au cours des
20-30 dernieres années, on estime aujourd’hui la prévalence de I'asthme a 7-10% et celle de

la rhinite et conjonctivite allergique a 15-20%. (2)

L'allergie est provoquée par des allergénes qui existent sous différentes formes: les
pneumallergénes (acariens, pollens, moisissures, poils d’animaux), les trophallergénes
(alimentaires), les médicamenteux ou les venins (hyménopteére, serpent). (2) Ces allergénes,
qui entrent en contact avec I'organisme, provoquent une réponse immunitaire anormale qui
déclenche des symptomes (eczéma, cedéme, ...) chez le patient allergique. C'est lors de la
survenue de ces symptomes que le patient va se rendre chez le médecin pour une
consultation. La premiere étape commence par le diagnostic de I'allergene responsable de
I"allergie avec des questions posées aux patients et la réalisation d’un prick test. Une fois
Iallergie caractérisée, le médecin proposera en premiere intention I’éviction de I'allergene
mis en cause. Cette méthode est trés efficace mais pas toujours applicable. En effet, les
pneumallergenes qui sont présents dans I’environnement extérieur du patient ne peuvent pas
étre éliminés facilement. Le deuxieme choix du médecin sera la prescription de médicaments
symptomatiques comme les antihistaminiques ou les corticoides qui vont permettre au
patient de se sentir mieux au moment des pics de manifestations cliniques de I'allergie.
Lorsque les patients ne sont plus suffisamment soulagés par les traitements symptomatiques,
la désensibilisation est recommandée. (3) Les APSI (allergénes préparés spécifiquement pour
un individu) ainsi que les spécialités d’'immunothérapie allergéniques disponibles sur
prescription médicale a I'officine vont venir traiter de fagon curative I’allergie en administrant
de facon répétée des doses croissantes d’un extrait allergénique a un patient, par voie
sublinguale ou sous-cutanée, afin de diminuer les symptémes résultant de son exposition a
I'allergéne. L’objectif de I'ITA (Immunothérapie allergénique) est donc de réduire la sensibilité
du patient a un allergene en modifiant progressivement la réponse immunitaire contre cet

allergéne. Lors d’allergies saisonnieres comme |’allergie aux pollens de graminées ou d’arbres,



le traitement est pris de fagon discontinue (quelques mois dans I’année). Il faut alors initier le
traitement avant le début de la saison pollinique. Lors d’allergies perannuelles, comme
I"allergie aux acariens ou aux poils d’animaux, le traitement se déroule durant toute I'année.
Pour étre efficace, la durée d’un traitement d’'immunothérapie allergénique est de 3 a 5 ans.

(4)

La prise en charge du patient a |’officine est un enjeu primordial pour sécuriser la bonne prise
du médicament. En effet, celui-ci peut entrainer des effets indésirables |égers comme le prurit
buccal jusqu’a des effets indésirables plus graves comme le choc anaphylactique qui est une
urgence absolue. Certaines spécialités comportent des montées de dose en allergenes d’ou le
réle du pharmacien pour conseiller le patient sous traitement. Toutes les spécialités
nécessitent que la premiere prise de comprimé soit faite sous surveillance médicale.
L’observance du patient sous immunothérapie allergique est primordiale, car le traitement
doit étre adapté aux pics polliniques pour les allergies saisonniéres et elle comporte une prise
tous les jours comme un traitement chronique sur plusieurs années pour les allergies
peranuelles. Avec le réchauffement climatique, les saisons polliniques changent et sont plus
étendues, la quantité de pollen dans I'air augmente ce qui implique une période de vigilance
plus importante chez le patient. (2) Il y a également une multiplication de la prolifération des
especes allergisantes (type ambroisie) et la nécessité d’une information de plus en plus précise

au patient allergique.

1.2. Problématique

Une étude a démontré que 52 % des Francais interrogé déclarent que l'allergie n’est pas

diagnostiquée suffisamment tét et au bon moment pour agir. D’autres chiffres montrent que

I’errance thérapeutique est en moyenne de 7 ans avant la consultation chez un spécialiste en

allergologie. (1) La plupart des patients ne voient que leur généraliste. Cela témoigne d’'un

manque de prise en charge précoce de l'allergie par les professionnels de santé et de

connaissance de tous les traitements disponibles pour traiter le plus rapidement possible le

patient et ainsi diminuer les risques de complications. Pour cela, le seul traitement curatif de

I"allergie est 'immunothérapie allergénique. C’est un traitement de deuxieme intention apres la

prise de traitements symptomatiques contre I'allergie.



Le patient allergique peut se présenter a |'officine et parler de ces symptémes aux pharmaciens
et préparateurs présents, d’ou le role de bien conseiller vers les traitements symptomatiques
disponibles sans ordonnances ou de le rediriger vers un médecin allergologue ou généraliste pour

lui parler des autres possibilités qui s’offrent a lui dans sa prise en charge.

Apres avoir eu une ordonnance d’un allergologue pour un protocole de désensibilisation sous
forme de comprimés, le patient vient chercher ces médicaments a I’officine. La formation sur ces
traitements de deuxieme intention est moins présente lors des cursus de pharmacie ou de
préparateurs. En plus, les patients sous ITA sont peu nombreux par rapport aux autres
traitements a I’officine. Cette thése a pour but d’évaluer les connaissances des professionnels de
santé a |'officine sur I'ITA et d’améliorer la prise en charge des patients en identifiant les axes de

formations nécessaires.

L'immunothérapie allergénique est un traitement chronique qui se prend sur plusieurs mois voir
années pour une bonne efficacité. Il est donc important que le patient suive bien les modalités
de prises des comprimés. C’est pour cela que le deuxiéme volet de la thése mesure I’observance
des patients sous ITA a l'officine ainsi que les facteurs de non-observance. Des axes
d’améliorations sont proposés pour améliorer la prise de comprimé aux quotidiens pour les

patients.

1.3. Objectifs et organisation de la thése

Pour permettre d’évaluer la prise en charge de I'immunothérapie allergénique par les
professionnels de santé a I'officine et de mesure I’observance des patients sous traitements,

cette thése sera composée de trois parties :

La premiére partie est portée sur la physiologie de l'allergie avec son mécanisme de
déclenchement, les différents allergenes rencontrés dans I’environnement, les symptomes, le
diagnostic ainsi que les stratégies thérapeutiques de prise en charge des patients. Une
explication détaillée de [I'ITA est apportée ainsi que les différents circuits

d’approvisionnements.



La deuxieéme partie porte sur la prise en charge de 'immunothérapie allergénique a I'officine
avec le réle du pharmacien lors de la dispensation, la posologie d’utilisation, la sécurité
d’emploi et I'efficacité clinique de ces thérapies. Les résultats du premier questionnaire sur la
prise en charge des patients sous ITA a officine ainsi que les axes d’amélioration sont

présentés.

La troisieme partie porte sur I'observance des patients sous immunothérapie allergénique a
I’officine avec I'analyse de I’étude ODISEE qui traite de ce sujet ainsi que les résultats du
deuxieme questionnaire sur I'observance des patients prise en charge a I'officine réalisé au

cours de cette these.

2. L’allergie
2.1. Physiologie
2.1.1. Mécanismes de déclenchements

L'allergie est un dysfonctionnement du systéme immunitaire mettant en jeu différents effecteurs et
provoquant de nombreux symptomes chez I’'Homme. Elle est provoquée par une réaction
d’hypersensibilité de type | qui correspond a des réactions excessives et indésirables dans I'organisme.
Cette hypersensibilité est médiée principalement par des immunoglobulines E ainsi que des
mastocytes et éosinophiles. (5) La réaction allergique se manifeste par deux phases distinctes : la phase
de sensibilisation qui est le premier contact avec I'antigéne et la phase de réaction allergique qui
correspond a la deuxieme rencontre de ce méme antigéne. Les antigénes environnants sont
normalement bien tolérés par le corps, une prédisposition génétique peut dérégler le systéeme
immunitaire et déclencher une cascade de réaction néfaste au patient. En effet, I’atopie est souvent
présente durant I'’enfance ou I'adolescence avec une sensibilité accrue a produire des IgE apres
I’exposition a un allergéne. (6) Le risque de développer une allergie augmente si les parents sont
également atteints. Si un des deux parents est allergique, le risque est de 20 a 40 % alors que si les
deux parents sont allergiques, le risque est de 40 a 60 %. (7) La prédisposition génétique implique de
nombreux polymorphismes sur les genes des PRRs (Pattern Recognition Receptors) comme le CMH

(Complexe majeur d’histocompatibilité) ou encore sur les molécules pro-TH2 comme I'lL-13. (6)



Hypersensibilités | Mécanismes

Type 1 Hypersensibilité immédiate : activation des mastocytes et production d’IgE. Il y a

deux étapes, la sensibilisation et la phase de réaction allergique.

Type 2 Réaction cytotoxique dépendante des anticorps : dirigés contre des Ag a la
surface des tissus ou des cellules et lyse par les compléments. On retrouve des

IgG ou des IgM.

Type 3 Hypersensibilité a complexes immuns : des IgG ou IgM se complexent a des Ag
solubles et activation des plaquettes, PNB et compléments. Endommagement

des tissus locaux a cause des dépoét.

Type 4 Hypersensibilité retardée : médiation cellulaire dépendante des LT CD4 TH1,

monocyte, macrophage.

Tableau 1 : Les différentes hypersensibilités et leurs mécanismes.

La phase de sensibilisation :

La phase de sensibilisation débute par I’entrée de I'antigéne issu de I’environnement a I'intérieur de
I'organisme par différentes voies: inhalation, ingestion, oculaire et cutanée. (6) L'antigene
environnant va étre capturé par une CPA (cellule présentatrice d’antigéne) telle qu’une cellule
dendritique. Les cellules dendritiques sont présentes dans les tissus périphériques et surveillent
I’environnement via des récepteurs de I'immunité innée nommés PRRs qui peuvent reconnaitre les
PAMPs (Pathogen Associated Molecular Patterns) des molécules issues de pathogénes. (6) La CPA va
utiliser son récepteur pour fixer I'antigene rencontré dans I’environnement. Il y aura ensuite un
apprétement qui correspond a un découpage de I'antigéne pour qu’il soit plus facilement reconnu par
le systeme immunitaire qui défend le corps. Les CPA quittent les tissus périphériques et se rendent via
la lymphe dans la zone T des ganglions lymphatiques ol elles vont rencontrer les LT CD4. La CPA, grace
a son complexe d’histocompatibilité de classe 2 va venir présenter un morceau de peptide antigénique
au TCR d’un lymphocyte TCD4 naif. Le lymphocyte TCD4 reconnait le complexe CMH-peptide grace au
TCR et recoit également un second signal via les molécules de costimulation. Sous I'action des
cytokines, le lymphocyte TCD4 va s’orienter vers la voie TH2 qui joue un réle important dans la réponse
immunitaire humorale avec la sécrétion d’interleukines IL4, IL5 et IL13. L'interleukine 4 va activer les
lymphocytes B et les inciter a se différencier en plasmocytes pour pouvoir produire des IgE nécessaires
a la réponse allergique. Les lymphocytes B fixent aussi les antigénes directement grace a leur
récepteur. Les immunoglobulines E vont ensuite diffuser jusqu’au récepteur RFcEl des mastocytes et
éosinophiles pour transmettre les informations sur I’antigeéne considéré comme pathogeéne. Les

mastocytes seront recouverts d’'une couronne dense d’IgE avec la partie variable pointée vers



I’extérieur. Une fois fixées les IgE resterons plusieurs années et le patient sera sensibilisé durant une

longue période. (6)

Fragments
variables

Fragments
constants

Figure 1: Structure d'une immunoglobuline E.

Phase de réaction allergique :

Elle apparait lors du deuxiéme contact avec I’antigéne considéré comme pathogéne. Les IgE sécrétées
par les plasmocytes et présentes a la surface des mastocytes/éosinophiles vont se lier a I'épitope de
I’allergene grace au domaine variable de I'anticorps. Une fois I’antigéne attaché, I’anticorps qui est fixé
par le domaine constant au mastocyte/éosinophile va stimuler la libération des médiateurs de
I'allergie. Les médiateurs chimiques libérés suite a la dégranulation du mastocyte sont les histamines,
tryptases, leucotrienes et prostaglandines. (2) Des molécules chimiques responsables des rougeurs,
sécrétions et cedemes lors de la réaction allergique. Lors de la phase aigug, les symptomes
apparaissent rapidement en moins d’'une heure, car les médiateurs chimiques sont déja préformés.
D’autres médiateurs se forment pendant I’activation du mastocyte et prolongent la durée des
symptomes. Une phase tardive de la réaction allergique peut apparaitre avec le recrutement des
granulocytes éosinophiles qui libérent des facteurs pro inflammatoires responsable d’inflammation

chronique. (6)

P N - S
A Phase de Phase de
Antigéne | sensibilisation | réaction

Cellule e ; g
présentant Apprétement et Fixation de |'allergéne :
I'antigéne présentation de pontage des RFcEl

l'antigéne

Fixation des
&L P IgE sur les &2
X Peptide o
CD4 /—antigénique il J l

Libération

. les
médiateurs

e 5 IgE
=> »‘) % MANIFESTATIONS
CLINIQUES DE
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Commutation des  Synthése d'IgE par Rhino-conjonctivite,
cellules B vers IgE es plasmocytes Asthme,

Eczéma...

Figure 2 : Mécanisme de déclenchement de [’allergie. (8)



2.1.2. Allergénes mis en cause

Les allergénes possedent de nombreuses caractéristiques :

IIs sont le plus souvent constitués de glycoprotéines. L'épitope est une portion limitée de
I’antigéne qui est directement reconnu par I’organisme. La reconnaissance de I'épitope par les
IgE a la surface des mastocytes déclenche la réponse allergique.

Il y a également la présence d’hapténe, une petite glycoprotéine pas assez grande pour
déclencher toute seule une réaction allergique, mais qui doit étre couplée a une protéine

porteuse pour avoir un effet déclencheur. (6)

Les différents types d’antigenes :

Les pneumallergenes : ils pénétrent dans I'organisme par voie aérienne et vont rencontrer la
mugueuse bronchique, oculaire, ORL. On retrouve les pollens qui sont assez légers pour étre
transportés dans I'air. Dans les pollens, nous avons les graminées avec une période de
pollinisation qui se situe aux alentours de mai-juin-juillet. Les pollens d’arbres comme le
bouleau qui ont une période de pollinisation qui se situe en avril. L'ambroisie qui pollinise en
aolt-septembre. Dans les pneumallergénes, nous avons également les acariens de la
poussiere de maison avec deux especes souvent rencontrées: Dermatophagoides
pteronyssinus et farinae. Les poils de chat, chien et cheval et les moisissures dont Alternaria
alternata qui est retrouvé dans la poussiére. (6) Pour le chat la glycoprotéine, appelée Fed d1
est I'allergéne majeur. Elle est retrouvée sur la peau, les poils et la salive de I'animal. Pour le

chien I’allergéne majeur se trouve dans les poils et s’appelle Can f1. (9)

Les trophallergenes : ils pénetrent dans le corps par ingestion lors d’'un repas et vont
rencontrer la muqueuse digestive. Ces allergenes provoquent les allergies alimentaires. Par
exemple, nous avons celles au lait de vache, a I’arachide, au poisson et aux fruits de mer, au
céleri, aux fruits a coque, ... Il y aussi des sensibilisations croisées entre pollens et aliments.
L’allergie au bouleau peut étre croisée avec la pomme, la péche et la cerise a cause de la

présence d’un motif en commun sur I'allergéne. (2)

Les allergénes de contact : les boutons, fermetures éclair et bijoux de fantaisie contienne du

nickel ou du chrome et sont placés en contact avec la peau. Le contact prolongé peut étre a



I"origine d’allergies qui se manifestent par des rougeurs et plaque d’eczéma. Les produits
cosmétiques, les parfums, les gants en latex peuvent également déclencher des réactions

allergiques. (2)

L'allergie aux venins d’hyménopteéres : on retrouve les abeilles, guépes, frelons, bourdons qui
peuvent entrainer des réactions dangereuses pour la personne sensibilisée avec le risque de
choc anaphylactique, potentiellement mortel. Le contact se fait avec la peau puis il y a
dissémination sanguine du poison. Une piqlire entraine un gonflement de la peau, une
rougeur ainsi qu’une forte douleur. Une piqlire peut étre dangereuse si elle entraine un

cedéme au niveau du pharynx et empéche le patient de respirer correctement. (2)

Les médicaments : ils peuvent également entrainer des réactions allergiques en particulier les
beta lactamines, les anti-inflammatoires stéroidiens et les curares. Ceci doit faire I'objet d’un
signalement de cette allergie a tous les professionnels de santé prescripteurs. Il est contre-

indiqué de les reprendre par la suite. (2)

2.1.3. Symptoémes

L’allergie se manifeste par différents symptomes qui peuvent étre immédiat, quelques
minutes apres la rencontre d’un antigéne ou retardé 2 a 3 heures apres. (10) lls peuvent avoir
un caractere saisonnier avec les pollens ou un caractere peranuelle avec les poils d’animaux,

moisissures, ...

La rhinite allergique : elle concerne 10 a 30 % des enfants et adultes dans les pays développés.
(11) Elle se caractérise par des crises d’éternuement, le nez qui coule ou qui se bouche, des
démangeaisons au nez. Ces symptdmes entrainent des baisses des performances scolaires ou
professionnelles chez les patients atteints. Il y a un caractére saisonnier avec par exemple le
rhume des foins lors d’un contact avec les pollens de graminées. La rhinite allergique entraine
un risque élevé de développer un asthme. En effet, il existe des similitudes dans
I'inflammation des muqueuses nasales et bronchiques entre la rhinite et I'asthme avec les

mémes cellules inflammatoires qui infiltrent toutes les voies aériennes. (12) Une étude



européenne a montré que les patients atteints de rhinite allergique ont 8 fois plus de risque

d’avoir un asthme que les patients sans rhinite. (11)

La conjonctivite allergique : la conjonctive est une fine muqueuse transparente qui recouvre
I'ceil et tapisse I'intérieur des paupieres, en contact avec un allergene présent dans Iair, elle
devient inflammatoire pendant une durée plus ou moins longue. (13) La conjonctivite est
souvent associée a la rhinite allergique. (14) Les symptomes se traduisent par des yeux rouges,
un larmoiement avec des difficultés a tolérer la lumiére. Les paupiéres peuvent étre gonflées.
Les sécrétions sont claires ce qui les différencient des conjonctivites bactériennes. Il y a un

risque d’une baisse modérée de la vision et les deux yeux sont atteints en méme temps.

L’asthme allergique : I'asthme concerne 4 millions de Frangais, il est d’origine allergique dans
50 % des cas chez I'adulte et dans 80 % des cas chez I'enfant. Il est le résultat d’une
inflammation de I'épithélium bronchique suite a la rencontre d’un allergene. (15) Il se
caractérise par une géne respiratoire (dyspnée) accompagnée de sifflements pulmonaires,
d’essoufflements et de toux. Cela peut entrainer une diminution de la capacité respiratoire.
Le débit d’air diminue, mais la respiration redevient normale entre deux crises. L’asthme
allergique est caractérisé par une réaction immeédiate due a une contraction des muscles lisses
bronchiques ainsi qu’un cedéme de la muqueuse provoqué par des médiateurs mastocytaires.
La phase aigué se termine généralement en moins d’une heure puis une réaction tardive
apparait au bout de trois a huit heures apres inhalation d’un allergene. La phase tardive

entraine une inflammation bronchique médié par les lymphocytes et les éosinophiles. (16)

Les manifestations cutanées: elles peuvent étre de différents types comme l'urticaire et
I’eczéma avec |'apparition de rougeur et de lésion de grattage. (10) L'urticaire provoque des
relief sur la peau et des démangeaisons qui sont inconfortable pour le patient. (Figure 3) Les
plaques d’urticaires provoquent un gonflement de la peau appelé cedeme. Sil'cedeme s’étend
profondément jusqu’a la muqueuse, il peut y avoir présence d’un angiooedéme. L’urticaire
apparait apres I’activation des mastocytes présents dans la peau ou les muqueuses qui vont
libérer des histamines entrainant une réponse inflammatoire. Les antigénes provoquant la
production des IgE sont souvent le latex et les venins de guépe ou d’abeille pour les urticaires.

Les éruptions cutanées peuvent étre associées a de la toux, crise d’asthme, douleurs



abdominales ainsi que des malaises. L'urticaire allergique arrive généralement dans les 2

heures suivant la rencontre de I'allergéne et la durée est de 24 heures maximum. (17)

Figure 3: Peau d’un patient atteint d urticaire allergique. (18)

L'allergie peut également entrainer une dermatite de contact (eczéma) qui se manifeste par
des plaques rouges avec des vésicules remplies de liquide clair. (Figure 4) Les patients
ressentent également des démangeaisons associées a la formation de croltes qui
disparaissent sans cicatrice. Les lésions d’eczéma guérissent en 15 jours ou peuvent évoluer
vers la chronicité avec le risque de surinfection bactérienne. (19)

-
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Figure 4: Main d’un patient atteint d’eczéma allergique. (20)

2.1.4. Complications

La réaction allergique peut entrainer une complication grave qui est le choc anaphylactique. Il
est présent chez 5 % des allergiques. (21) C'est une réaction qui entraine une défaillance multi
organe et qui a des conséquences dramatiques pouvant entrainer la mort.

Les systemes impactés sont nombreux, dont le systeme cardiovasculaire avec des troubles du
rythme cardiaque. Le systéme respiratoire avec la survenue de crise d’asthme apparaissant
sous la forme de spasmes bronchique. Des troubles digestifs avec des douleurs abdominales,

nausée, vomissements et diarrhées. Des urticaires, des cedémes du visage ainsi que des
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cedémes de Quincke avec des spasmes laryngé. (10) Le patient peut également avoir un
malaise avec un visage pale, une sensation de mort imminente et une chute de tension qui
peut entrainer une perte de connaissance voir un coma. Ces symptomes vont apparaitre
rapidement apres le contact avec l'allergeéne. Les médiateurs mis en jeu sont les cellules
immunitaires comme les mastocytes présents dans les tissus ainsi que les basophiles dans le
sang. Ceux-ci vont libérer des quantités tres importantes d’histamines responsables de la
dégradation clinique du patient. (21) Le taux de mortalité suite au choc anaphylactique est
estimé a 0,3 %. Il augmente lorsque I’administration d’adrénaline n’est pas prise tout de suite.

(22)

Le traitement repose sur une administration d’adrénaline en urgence par injection
intramusculaire. Elle se présente sous forme de stylo auto injecteur prescrit par un médecin. Elle
s’injecte au niveau de la moitié antérolatérale de la cuisse ce qui permet une absorption rapide.
Linjection peut étre répétée toutes les 5 a 15 minutes. Le patient doit avoir un stylo en
permanence a proximité de lui. Le choc anaphylactique entraine une vasodilatation générale.
L’injection d’adrénaline va entrainer une vasoconstriction permettant une augmentation de la
pression sanguine et un meilleur retour veineux. La perméabilité capillaire et les cedémes sont
diminués grace a I'action sur le récepteur alpha 1 adrénergique. L’adrénaline agie également sur
le récepteur béta 1 adrénergique avec un effet chronotrope et inotrope positif qui majore le débit
sanguin. Le dernier récepteur mis en jeux est le béta 2 adrénergique avec une bronchodilatation
pour lutter contre les spasmes bronchiques. Les effets indésirables de I'adrénaline sont des
tremblements, une anxiété, des vertiges et des céphalées qui sont a négliger devant le risque de

déces. (22)

Le patient peut également prendre des corticoides et des antihistaminiques en cas d’apparition
de symptomes pour diminuer leurs impacts. (21) L'administration de soluté de remplissage de
NaCl 0,9 % ou de Ringer lactate est également préconisé. Les béta-mimétiques inhalés peuvent
jouer un role contre I'apparition d’asthme lié a la bronchoconstriction et I'administration de

glucagon contre I’"hypotension. (22)
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Figure 5 : Dispositif auto-injecteur Anapen®. (23)

2.2. Diagnostic
2.2.1. L’interrogatoire
Lors de manifestation allergique, le patient va consulter son médecin ou son pharmacien. La
premiere étape du diagnostic d’une allergie consiste a un interrogatoire du patient avec des
guestions ciblées sur ces habitudes de vie, I’'environnement quotidien, les habitudes
alimentaires. Ces questions visant a détailler les circonstances d’apparition de ces symptomes
ainsi que les éventuels antécédents du patient donnant une premiére idée d’allergénes
potentiellement mise en cause. Pour I’environnement, le patient doit donner des informations
comme les loisirs pratiqués (sport en plein air), les animaux domestiques présents a la maison,
la présence de moquette a I'intérieur de la maison (pour les acariens). Pour les antécédents,
il estimportant de signifier au médecin si dans la famille proche, parent ou grand parentil y a
des allergies car I’'hérédité est un facteur de risque. (7) Il est également important de connaitre
le métier du patient pour orienter le diagnostic vers des allergenes fréquemment rencontré.
Pour I'allergie alimentaire, le patient doit noter sur un carnet tous les aliments mangés avant
les manifestations cliniques sur plusieurs jours. Il est important d’identifier la temporalité avec
des symptémes qui apparaissent toujours lors de méme activité et a la méme fréquence. Les
réponses permettent aiguiller le praticien sur le type d’allergéne potentiellement mise en
cause et il pourra ensuite les tester avec la réalisation d’un prick test ou le dosage des IgE

spécifiques des allergénes suspectés.

Apres l'interrogatoire, un examen clinique rigoureux est réalisé avec I'écoute des poumons

qui peuvent étre témoins de sifflements liés a une infection respiratoire (asthme ou rhinite
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allergique), un examen des yeux lors de larmoiement et de rougeurs qui peuvent témoigner
d’une conjonctivite, ainsi que I'examen de la peau et du nez lors d’eczéma ou urticaire. (2) Il
est également important de demander si le patient prend déja des médicaments
symptomatiques et s’il réalise des gestes de prévention comme aérer tous les jours les pieces
de son habitation pour éviter la pollution intérieure. Il faut également faire attention aux

allergies croisées entre pollens et aliment qui peuvent contribuer aux diagnostics.

2.2.2. Prick-test

Lorsque l'interrogatoire a permis la sélection des allergenes potentiellement responsable de
I"allergie chez le patient. Le prick-test est alors réalisé sur I’avant-bras ou le dos du patient a
I'aide d’une microlance. On pose une goutte sur une peau saine et ensuite, on fait une
effraction |égere avec la microlance pour que la goutte traverse I’épiderme. On fait la méme
chose avec des produits témoins pour comparer la réaction obtenue entre allergenes et

témoins.

Lors d’une allergie, une induration, un gonflement et une rougeur peuvent apparaitre ainsi
gue des démangeaisons au niveau du point d’injection de I’allergéne. (24) Le prick test montre
la présence d’une réaction a I'allergene. En effet, il y aura une fixation sur les IgE spécifiques
présents sur les mastocytes, ce qui provoque un pontage qui libére des médiateurs vasoactifs
comme |’histamine. (25) La lecture du test est réalisée 15 minutes apres I'effraction et consiste
a mesurer le diameétre de la rougeur et de comparer les réactions obtenues avec les zones des

témoins.

Le prick test est considéré comme positif si le diametre de I'induration est supérieur a 3 mm
par rapport au témoin négatif. Grace a cela, nous pouvons déterminer avec précision a quel
allergeéne le patient est allergique. (24) Le témoin négatif est composé d’une solution simple
de glycérine qui permet de vérifier I'absence de dermographisme responsable de faux positif
alors que le témoin positif est composé d’une solution contenant de I'histamine et du

phosphate de codéine entrainant une réaction inflammatoire. (2)
Les allergenes qui peuvent étre testés sont nombreux :

- Les acariens

- Les pollens de graminées et d’herbacées (fléole, dactyle, ...)
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- Les pollens d’arbres (bouleau, cyprés, ...)
- Les poils d’animaux (phaneéres de chat, chien, ...)

- Les moisissures ... (24)

Il 'y a une bonne tolérance du prick test, mais il peut avoir I'apparition de réactions locales a

étendus, d’urticaire généralisée, de symptome allergique ou de crises d’asthme ...

Les conditions pour réaliser un prick test sont d’arréter les médicaments antihistaminiques
guelques jours avant le test. Si le patient a une poussée d’eczéma ou d’asthme sévere le test
est contre-indiqué pendant un moment. Le test ne doit pas étre fait chez la femme enceinte.

(24) Le prick test peut étre réalisé des les premiers mois de la vie du patient.

N\ AV DN
\‘vi//\/\/

Drop of allergen Small skin prick Skin reaction
/)\A R i
/ - (
/ / 6; () P r ot

Figure 6 : Méthode de réalisation d’un prick test. (26)

2.2.3. Dosage des IgE spécifiques

Lorsque le prick test ne donne pas de résultat probant I'allergologue peut décider de réaliser une
prise de sang au patient pour détecter la présence ou non Igk spécifique. Ces IgE spécifiques
orientent vers 'allergéne responsable de I'allergie. (24)

Le dosage des IgE spécifiques a de nombreux avantages comme une quantification précise du
taux d’anticorps, une sécurité absolue car on ne provoque pas de réaction allergique, une
absence d’interférence médicamenteuse avec les antihistaminiques et la possibilité de stocker
les échantillons prélevés pour des analyses ultérieurs.

Les indications sont le jeune age, la prise de traitement antihistaminique, des |ésions cutanées
étendus sur les bras, la confirmation d’une sensibilisation IgE spécifique. Le dosage peut étre

qualitatif avec un résultat négatif et positif ou quantitatif.
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La détection des IgE spécifiques ce fait avec un ou plusieurs allergenes fixés sur un support
(membrane de nitrocellulose) qui est mis en contact avec le sérum du patient. Un systéme de
détection enzymatique (technique ELISA) permet de révéler la fixation des IgE aux allergénes. Le

test a une bonne valeur prédictive négative qui permet d’exclure une allergie avec certitude. (27)

|4) Détection du marquage |
3) Anti-IgE ._<

marquées ﬁ
1) Support

+ mélange d'allergénes de familles diverses

2) Sérum

étudié (IgE) S(

Figure 7 : Dosage des IgE spécifiques. (28)

2.3. Traitements symptomatiques
2.3.1. Eviction

Lorsqu’une allergie a été diagnostiquée et que le patient connait I'allergene mis en cause,
I’éviction est la premiere mesure a prendre. Elle permet d’éviter les crises et de maintenir une
meilleure qualité de vie. Pour les aliments, I'éviction est facile a réaliser, mais pour les
pneumallergénes présents dans I'air, il est compliqué de réaliser I'éviction efficacement.
Néanmoins, il existe plusieurs mesures qui permettent de réduire la quantité d’allergénes

dans I’air ou dans I’environnement.

Il est recommandé d’aérer les pieces de vie de la maison tous les jours et toute I'année pour
éviter la pollution intérieure en allergéne. Dans les pieces d’eau comme la salle de bain, il faut
éviter la présence de moisissure qui peut entrainer des allergies. Il est important de nettoyer
I"aspirateur aprés chaque utilisation. A I’extérieur, il est nécessaire de bien tondre la pelouse
pour éviter la pollinisation des herbacées par exemple. Lors de promenade a I'extérieur, il est
conseillé de porter des lunettes pour éviter le contact des yeux avec les allergenes et
I"apparition de conjonctivite. Porter également un chapeau pour éviter de transporter des
allergenes dans les cheveux et de bien se les laver aprés une sortie a I'extérieur. Il faut
également changer ces vétements et les laver. Il ne faut pas faire sécher son linge dehors car

il risque d’étre contaminé par des allergenes.
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Pour l'allergie aux poils d’animaux, il est préférable que le patient se sépare de I'animal
domestique. En effet les poils d’animaux volent et se retrouvent dispersés dans I’air comme
les graminées. Il faut brosser les animaux a I’extérieur avant de les rentrer. Pour I’allergie aux
acariens, il est conseillé de bien nettoyer sa literie a haute température, il est également
nécessaire de bien laver les moquettes dans la chambre a coucher. En effet, on peut retrouver
les acariens dans la poussiere, dans les draps et dans le canapé. Pour I'allergie aux pollens
d’arbres, il faut éviter les balades en forét au moment des pics de pollinisation. Des bulletins
de pollinisation sont disponibles sur le site du RNSA (Réseau national de surveillance
aérobiologique) pour éviter les sorties au moment des forts taux de pollens. Cela permet de
se renseigner sur la qualité de I'air avant de sortir. Apprendre a reconnaitre les plantes
allergisantes pour le patient. (29) Avec le RNSA, les patients peuvent recevoir des alertes sur
leur téléphone. Pour chaque région, un code couleur donne en temps réel la situation
pollinique grace a des capteurs présent dans chaque région de France. La couleur verte signifie
un niveau bas de pollen alors que plus la couleur tend vers le rouge plus les concentrations en
pollens sont élevées dans I'atmosphere. Cela permet au médecin d’ajuster au mieux les
traitements de désensibilisation par la suite et de commencer avec précision 6 mois avant le
début de la saison pollinique. Chaque année des rétrospectives sortent avec une évolution au
fils des années. On remarque des saisons polliniques qui s’allongent a cause de différents
facteurs comme la pollution et le réchauffement climatique. Malgré tout, il est difficile d’avoir

une éviction totale donc le patient prendra des traitements symptomatiques.

Jura (39)

Tilleul 4
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Figure 8 : Carte de pollinisation des différents allergenes dans le Jura le 26 aoiit 2023. (30)
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2.3.2. Antihistaminiques

Les antihistaminiques sont les traitements de premiere intention lors de symptomes
allergique. Plusieurs molécules existent et permettent de limiter les effets allergiques de
I’histamine libérée par les mastocytes lors de la rencontre avec I’allergene. En effet, ils sont
antagonistes non compétitifs des récepteurs H1, qui jouent un réle important, dans le
déclenchement des allergies. Certains médicaments sont a prendre par voie orale, d’autres
par voie nasale ou sous forme de collyres. (31)

IIs ont pour but de diminuer les symptémes lors de rhinite allergique par exemple avec une
diminution de I'écoulement nasal et de la toux. lls peuvent également diminuer le
larmoiement lors de conjonctivite allergique. lls peuvent réduire les démangeaisons ainsi que
les picotements de la gorge. Les antihistaminiques de 2¢ génération sont moins sédatifs que

les premieres générations. lls ont une longue durée d’action qui est de 24h.

Il y a des formes conseils disponibles a I'officine sans ordonnance comme la cétirizine ou
loratadine. Ces médicaments sont présentés sous la forme de comprimé a la posologie d’'une
prise par jour de préférence le soir a cause de leur effet plus ou moins somnolent. Pour les
formes en automédication, elles sont réservées a I'adulte ou a I’enfant de plus de douze ans
et doivent étre utilisées au maximum 7 jours sans avis médical. D’autres médicaments
peuvent étre pris sans ordonnance en cas de conjonctivite avec par exemple le cromoglycate
de sodium qui limite les rougeurs et picotement au niveau des yeux. Des formes en

pulvérisation nasale ou creme sont également disponibles.

D’autres formes sont disponibles uniquement sur ordonnance comme [|‘ebastine, la
desloratadine, la fexofenadine, la levocetirizine, la mizolastine, [|’hydroxyzine, le
dexchlorophéniramine, le méquitazine, I'alimémazine, ... Elles sont prescrites sur la période
de pollinisation ou a I'année et sont dispensées pour un mois a renouveler jusqu’a 12 fois en

fonction de la durée de prescription du médecin.

Concernant |'efficacité des antihistaminiques, les études rapportent une réduction des

symptomes de la rhinosinusite allergique de 10 a 30 % par rapport au placebo sur une période

de 2 a 12 semaines. Tous les antihistaminiques semblent avoir une efficacité comparable. (32)
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2.3.3. Corticoides

Le patient allergique présentant des symptomes, peut également avoir une prescription de
corticoide en association a des antihistaminiques ou seul. Leur mécanisme d’action est une
inhibition de I'inflammation et des réactions allergiques. Les corticoides diminuent la
production de cytokines et médiateurs pro-inflammatoires par une action directe ou indirecte
via l'inhibition des facteurs de transcription NF-KB et AP-1. lls ont également un effet
inhibiteur sur les granulocytes éosinophiles. Ils s’exposent a plus d’effets indésirables que les
antihistaminiques avec saignement du nez, irritation, fragilisation de la muqueuse nasale pour
les formes topiques. (31) L'utilisation par voie orale sur de longues périodes doit étre limitée,
car elle peut provoquer un ralentissement de la croissance chez |I’enfant ou une diminution de
la densité osseuse. Elle peut également entrainer des modifications cutanées type acné, une
prise de poids, une ostéoporose, de I'hypertension artérielle. L'arrét doit étre progressif en
diminuant la dose chaque jour, car il y a un risque d’insuffisance surrénalienne suite au repos
des glandes surrénales. Il faut éviter la prise de corticoide en cas d'immunodépression ou

d’infection virale.

L'action des corticoides permet de diminuer les symptomes allergiques avec une
vasoconstriction cutanée et un effet anti-cedémateux qui diminue la perméabilité vasculaire
responsable de rhinorrhée, d’obstruction nasale, de larmoiement et d’écoulement oculaire
ainsi qu’un effet antidémangeaison qui évite le grattage. Parmi les molécules, nous
retrouverons la prédnisone/prédnisolone, le béclométasone, le budésonide, la fluticasone, la
mométasone, le tixocortol, le triamcinolone, ...

Il existe des formes comprimées pour la rhinite allergique, des formes a base de creme pour
les dermatites et eczéma de la peau, des formes a pulvérisation pour diminuer I'inflammation

nasale. Les corticoides sont pris le plus souvent le matin, car il risque d’induire une insomnie.
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2.3.4. Thérapie ciblée

L’omalizumab est un anticorps monoclonal humanisé qui peut se fixer aux IgE humaines. La
fixation empéche I’action sur les FceRl présents sur les basophiles et les mastocytes, réduisant
ainsi la quantité d’IgE circulantes pouvant entrainer une réaction allergique. Il y a également
une diminution de I'inflammation avec la réduction des éosinophiles sanguins et tissulaires et
des médiateurs type IL-4, IL-5 et IL-13. Ce médicament est sur ordonnance d’exception et il
est nécessaire d’avoir une prescription initiale hospitaliere annuelle par un pneumologue ou

un pédiatre. (33) L'omalizumab s’injecte en sous-cutanée chez le patient allergique.

Il est indiqué pour améliorer le contrdle de I'asthme chez les patients atteints d’asthme
allergique persistant sévere non soulagé par un corticoide inhalé a forte dose et un béta 2
agoniste inhalé de longue durée d’action. Le patient présente un VEMS < 80% et des

symptomes diurnes, des réveils nocturnes et des exacerbations fréquentes.

L’omalizumab est un traitement a long terme. Les résultats cliniques montrent un délai de 12
a 16 semaines pour avoir une efficacité. (34) Lors d’'une étude en double aveugle contre un
placebo, 'omalizumab a réduit la fréquence des exacerbations de I’asthme allergique de 19%.
(34) Concernant les effets indésirables, les plus fréquents sont les maux de téte, les réactions
au site d’injection avec douleur, gonflement, érythéme et prurit ainsi que des douleurs

abdominales hautes, des arthralgies et de la fiévre.

2.4. Immunothérapie allergénique
2.4.1. Mécanisme de désensibilisation
L'immunothérapie allergénique permet de diminuer les symptémes chez le patient allergique
en administrant des petites doses d’antigenes a intervalle régulier pour habituer le systeme
immunitaire a sa présence. Elle induit un état de tolérance dans les maladies allergiques

respiratoires comme la rhinite ou I'asthme.

Le patient est déja sensibilisé donc la phase de reconnaissance du pathogene grace aux

cellules présentatrices d’antigene, I'orientation du lymphocyte TCD4 ainsi que la fixation d’IgE

spécifique sur le mastocyte est déja réalisée.
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Le patient va ingérer une quantité d’antigéne précise, mais de faibles proportions pour ne pas
entrainer une réaction allergique incontrolable. Différents mécanismes expliquent I'effet
observé : I'inactivation des cellules effectrices de I'allergie, la réduction de la production d’IgE,
la production d’anticorps bloquants, la modification de la balance TH1/TH2, le role des cellules

T régulatrices. (35)

Contrairement a la réaction allergique normal, ici nous aurons la mise en jeu de lymphocytes
régulateurs qui vont activer des facteurs anti-inflammatoires. Cela entraine une augmentation
des IL-10 et TGF-beta qui vont diminuer les symptomes allergiques lors des prochaines
rencontres de l'antigéne responsable de [l'allergie. Nous retrouvons également une
augmentation des anticorps IgG bloquants anti-idiotypiques et une baisse de la réactivité des
cellules effectrices du type mastocyte, basophile et éosinophiles. Les IgG bloquants se fixent
sur des épitopes également reconnus par les IgE (blocage direct) ou sur des épitopes distincts,
mais induisant une modification de I’allergene (blocage indirect). (28) Il y a une diminution des
IgE libérées ainsi qu’une diminution des facteurs pro inflammatoires type leucotrienes ou
prostaglandines. En effet, la diminution d’IL4 empéche le switch isotopique vers IgE au profit
de la production d’lgG. Les cellules régulatrices lymphocytaires suppriment la réaction
inflammatoire responsable des symptomes. Il y a également un changement de la polarisation
des lymphocytes T CD4. La polarisation TH-2 présente lors de la réaction allergique diminue
au profit de la polarisation TH-1 moins inflammatoire qui entraine une baisse de la réactivité
des cellules impliquées dans la réponse allergique ainsi qu’une réduction de la production

d’IL4 et IL-5 et de la sécrétion d’interféron gamma. (36)
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Figure 9 : Mécanisme de I'immunothérapie allergénique. (37)
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2.4.2. Formes galéniques

L'immunothérapie allergénique peut étre administrée par voie sous-cutanée ou par voie
sublinguale : pour la voie sous-cutanée, les injections sont effectuées au cabinet du médecin alors
gue la voie sublinguale qui existe en solution ou en comprimé peut étre utilisée au domicile du
patient. La forme largement utilisée en France est la forme sublinguale qui consiste a déposer
dans le sillon gingivo-lingual, des quantités croissantes d’allergenes. Ce contact doit durer une
minute au minimum. Les doses sont plus élevées que la voie sous-cutanée avec 50 a 300 fois plus
d’allergénes. La forme sublinguale présente une excellente tolérance comparée a la voie sous-
cutanée avec un moindre risque de choc anaphylactique. Une étude prospective a montré que la
fréquence des réactions systémiques était de 3,7 % pour les patients sous immunothérapie
allergénique par voie sous-cutanée alors qu’elle était seulement de 0,18 % et sans aucun
caractére de gravité chez les patients traités par voie sublinguale. (35) Le probléme de la voie

sublinguale est I'observance qui échappe au médecin, car la prise n’est pas au cabinet. (35)

Concernant la forme sublinguale qui est disponible en France, il y a deux présentations, la
premiéere qui dispose d’une AMM et qui passe par le circuit de la pharmacie sous la forme de
comprimé : on retrouve les médicaments Grazax® (graminée), Acarizax® (acariens), ltulazax®
(bouleau) qui dispose d’un seul dosage en allergéne. Il y a également la possibilité d’'une montée
de dose avec Oralair® (graminée) et Orylmyte® (acariens) avec une boite d’initiation et ensuite le
passage sur une boite d’entretien. Les comprimés sont de 100 IR pour la montée de dose et

ensuite de 300 IR pour la dose d’entretien chaque jour.

ACARIZAX:

4 '259°HOM, lyophiisar oroy

Figure 11 : Spécialités d’immunothérapie allergénique du laboratoire Stallergenes Greer. (39)
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La deuxieme présentation passe par un circuit hors pharmacie avec des formes liquides, soit en
pipette ou en flacon pompe. L’allergologue passe directement la commande au cabinet avec un
logiciel de prescription développé par le laboratoire fabriquant. Les APSI ne disposent pas d’AMM
et ne sont pas considérés comme des spécialités médicamenteuses. Il y a un plus grand choix
d’allergéne disponible. Les protocoles d’administration sont adaptés au type d’allergie du
patient. Il y a possibilité de mélanger les allergeénes dans un méme conditionnement. Les limites
des APSI sont : le délai de fabrication qui peut prendre plusieurs semaines entre la réception de
I’ordonnance et la livraison chez le patient ; la livraison de plusieurs mois de traitement avec la
nécessité de conserver les APSI dans un réfrigérateur ; la préférence du patient pour une forme

galénique séche.
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Figure 12 : Allergenes préparés spécialement pour un seul individu.

2.4.3. Circuits d’approvisionnements

Concernant les spécialités, les pharmaciens d’officine peuvent passer leur commande
directement a leurs grossistes répartiteurs habituel pour étre livré a la pharmacie. Il faut
ensuite une ordonnance valable depuis moins d’un an pour la délivrance. Le patient peut venir
renouveler son ordonnance chaque mois en fonction du temps indiqué par le médecin
allergologue. Le médecin peut soit choisir une spécialité avec montée de dose ou sans montée
de dose. Les différentes spécialités ne sont pas des génériques, le pharmacien n’a pas le droit

de les interchanger, car la posologie n’est pas la méme ainsi que leur mode de production.

Concernant les APSI (allergéne préparé spécialement pour un seul individu) le médecin
prescrit directement sur le logiciel de l'industrie pharmaceutique responsable de la
production. La prescription comporte I'allergéne nécessaire ainsi que le schéma posologique.
Ensuite, le patient doit se connecter a un autre logiciel pour déposer sa carte vitale ainsi que

sa mutuelle. Apres que I'entreprise ait vérifié les papiers de prise en charge, le patient regoit
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directement le traitement a la maison pour une durée de plusieurs mois. Il y a besoin d’'une

signature lors de la remise en main propre. Les APSI se conservent au réfrigérateur, il est donc

nécessaire d’assurer la chaine du froid pendant le transport et a réception des produits

pharmaceutiques. Tous les produits ont une étiquette nominative pour éviter les erreurs de

délivrance. Chaque étape est contrélée par un pharmacien responsable.
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Figure 13 : Circuit de distribution des APSI du laboratoire ALK. (40)
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3. Prise en charge par immunothérapie allergénique a I'officine
3.1. Données de la littérature
3.1.1. Roles du pharmacien et stratégies thérapeutiques
Le pharmacien a un role indispensable dans la prise en charge du patient sous
immunothérapie allergénique. Il veille a la bonne dispensation du médicament et vérifie que
la prescription du médecin allergologue soit conforme aux recommandations dans la
discipline. Il doit apporter des conseils lors de la délivrance et doit veiller a I'observance du

patient tout au long du traitement.

Concernant la stratégie thérapeutique pour l'allergie aux graminées, nous avons deux
médicaments dispensés a |’ officine. Le premier Oralair® est composé de 5 allergenes (dactyle
aggloméré, flouve odorante, ivraie vivace, paturin des prés, fléole des prés) (42) et comporte
une montée de dose lors de l'initiation. Le deuxieme médicament Grazax® contient un
allergéne de fléole des prés sans montée de dose.

Ces médicaments sont indiqués en seconde intention lorsque le traitement symptomatique
par antihistaminique et/ou corticoide ne suffit plus. Celui-ci doit étre réévalué au bout de la
premiere année en fonction des symptomes. En effet, s’il n’y a pas de diminution des

symptomes lors de la premiére année, il est inutile de continuer.

Pour la stratégie thérapeutique de l'allergie aux acariens, nous avons également deux
médicaments qui se différencient par la montée de dose ou non. Tout d’abord Orylmyte® avec
une montée de dose qui est prescrit en deuxieme intention chez les adolescents de 12 a 17
ans et chez les adultes dans le traitement de la rhinite allergique ou de la rhinoconjonctivite
modérée a sévere dont le diagnostic a été établi par la positivité d’un test de sensibilisation
aux acariens de maison (prick-test ou dosage IgE spécifique). (43)

Le deuxieme médicament est Acarizax® qui est également proposé en seconde intention apres
les traitements symptomatiques et qui en plus de I'indication initiale possede ’AMM dans les
formes non-séveres de I'asthme allergique aux acariens chez I’adulte, avec un VEMS >70% de
la valeur théorique. (44) Ces deux médicaments doivent étre pris pendant une année puis une
réévaluation est nécessaire pour la poursuite ou non I'année suivante en fonction de la

diminution des symptomes allergiques.
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Concernant la stratégie thérapeutique de I’allergie aux pollens de bouleau, nous avons un seul
médicament, ltulazax® qui est disponible en pharmacie sous la forme de lyophilisat pour le
traitement de deuxiéme intention de la rhinite allergique, associée ou non a une conjonctivite,

chez les adultes, lorsque les traitements symptomatiques sont non suffisants. (45)

3.1.2. Posologies et suivis

La prise en charge des allergies aux graminées dépend du médicament prescrit par le
médecin : pour Oralair® composé de 5 allergénes et d’'une montée de dose la prescription doit
venir d’un allergologue. La premiéere prise du comprimé doit étre réalisée au cabinet sous la
surveillance d’'un médecin pendant 30 min afin de pouvoir intervenir en cas d’effets
indésirables graves comme le choc anaphylactique. Le médecin doit avoir dans son cabinet de
qguoi effectuer les gestes de premier secours et avoir une dose d’adrénaline préte a I'emploi.
Concernant la posologie chez I'enfant a partir de 5 ans et chez I'adulte elle est de 1 comprimé
par jour. Le premier jour, il faut commencer par la boite d’initiation avec 1 comprimé de 100
IR ensuite le deuxieme jour, il faut prendre 2 comprimés de 100 IR et finir par le troisieme jour
par 1 comprimé de 300 IR. L'augmentation progressive de la dose est sur une durée de 3 jours.
Par la suite, le patient peut utiliser la boite d’entretien avec 1 comprimé de 300 IR par jour.

Concernant le conditionnement, deux présentations existent : la boite d’initiation contient les
médicaments pour le premier mois avec des comprimés d’Oralair® 100 IR et d’Oralair® 300 IR.
La boite d’entretien ne contient que des comprimés Oralair® 300 IR et sera utiliser a partir du

deuxiéme mois en prenant 1 comprimé par jour jusqu’a la fin de la saison pollinique.

— Jour 1 1 x 100 IR comprimé
Petite plaquette —  Jour2 2 x 100 IR comprimés
~ Jour 3 1 x 300 IR comprimé
Jour 4 1 x 300 IR comprimé
Jour 5 1 x 300 IR comprimé

Grande plaquette
. Jour 30 1 x 300 IR comprimé

Figure 15 : Schéma de prise de la boite d’initiation d’Oralair®. (46)
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Concernant tous les comprimés sublinguaux, ils doivent étre placés sous la langue jusqu’a
dissolution compléte environ 1 minute avant d’étre avalé. Il est nécessaire de les prendre le
matin a jeun. Pour les allergies saisonnieres, il faut commencer I'ITA 4 mois avant le début de
la saison pollinique et poursuivre jusqu’a la fin. (46)

Concernant Grazax®, la prescription de ce médicament est faite par un allergologue sur la base
d’un lyophilisat oral (75 000 SQ-T) par jour. Il n’y a pas de monté de dose, nous sommes
directement sur une dose d’entretien. Comme Oralair® la premier prise doit étre faite sous
controle médical pendant 20 a 30 min a cause des complications possible. La durée de
traitement idéale est de 3 ans, mais s’il n’y a pas d’amélioration clinique, il n’est pas justifié de
continuer au-dela d’une saison pollinique. Il est nécessaire de commencer 4 mois avant la
saison pollinique, mais les données sont positives méme si le traitement n’est pris que 2 a 3
mois avant. Lors de la prise, le lyophilisat doit étre libéré de la plaquette thermoformée avec
des doigts secs et doit étre disposé directement sous la langue ou il se dissout instantanément.
La prise de nourriture n’est pas conseillée dans les 5 minutes qui suivent la prise du

médicament. (47)

La prise en charge de I'allergie aux acariens est différente car elle est peranuelle. Les
traitements doivent étre pris sur une année compléte. Nous avons la spécialité Orylmyte® qui
existe sous différents conditionnements comme Oralair®, avec une phase d’initiation qui est
composé d’'un comprimé de 100 IR le premier jour puis de deux comprimés de 100 IR le
deuxieme jour et pour finir un comprimé de 300 IR le troisieme jour. La période
d’augmentation des doses est de 3 jours et peut étre augmentée si le médecin le juge

nécessaire grace a une boite de médicament contenant uniquement des comprimés de 100

IR.
Jour 1 1 comprimé de 100 IR
Jour 2 2 comprimés de 100 IR en méme temps
Jour 3 1 comprimé de 300 IR

Figure 16 : Schéma de prise de la boite d’initiation d’Orylmyte®.

En entretien, la dose recommandée chez I’adulte et les adolescents a partir de 12 ans est de
300 IR par jour pendant 3 ans pour aboutir a une modification significative de la maladie
allergique. Si aprés une année compléete de traitement aucune diminution des symptomes

apparait, il est préférable d’arréter le traitement. Il est nécessaire que le médecin et
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pharmacien informent le patient sur le mode d’administration et les effets indésirables
possibles de ces traitements. Comme tous les autres médicaments la premiere prise doit se
faire sous surveillance médicale. Il doit étre pris a distance de la nourriture et une fois placé
sous la langue le patient doit attendre la dissolution compléete avant de I’avaler. Concernant
I'interruption de traitement s’il est d’'une durée inférieure ou égale a 7 jours, le patient peut
reprendre le traitement sans probleme majeur. Si I'interruption est de plus de 7 jours, il est
recommandé que le patient contacte le prescripteur pour une réévaluation. (48) Pour la
deuxieme spécialité Acarizax®, 'administration se fait avec 1 lyophilisat oral (1 SQ-HDM) par
jour pendant environ 3 ans avec des effets cliniques qui apparaissent des la 8 a 14e semaine
apres instauration du traitement. Il n’y a pas de montée de dose pour cette forme tout comme

Grazax®. (49)

La prise en charge de I'allergie au bouleau est saisonniere comme les graminées. Elle est
réalisée avec la spécialité Itulazax®. La posologie est d’un lyophilisat oral (12 SQ-Bet) a prendre
16 semaines avant le pic pollinique. Il est préconisé de le prendre pendant au moins 3 ans pour
une bonne efficacité, mais comme les autres traitements d'immunothérapie allergénique une
réévaluation est faite a 1 an de traitement si les symptdmes de I’allergie ne sont pas diminués.
La premiére prise est faite sous surveillance médicale pendant 30 min et le lyophilisat doit étre
placé sous la langue pendant environ 1 minute. Il ne faut pas avaler d’aliment en méme temps

que le lyophilisat et une interruption de plus de 7 jours doit conduire a voir le médecin. (50)

Les spécialités d'immunothérapies allergéniques ont des unités de mesure différentes en
fonction du laboratoire. Pour le laboratoire Stallergenes Greer, I'indice de réactivité (IRSTG)
correspond a une méthode bien particuliere. En effet, « un extrait allergénique titre 100
IRSTG/ml lorsque, utilisé en test cutané effectué avec le prick test Stallerpoint® chez 30 sujets
sensibilisés a cet allergéne, il provoque une papule de 7 mm de diamétre (moyenne
géométrique). La réactivité cutanée de ces sujets est simultanément démontrée par la
positivité d’un prick-test au phosphate de codéine a 9 % ou a I'histamine a la concentration de

10 mg/ml ». (51)

Pour les spécialités d'immunothérapie allergénique d’ALK les comprimés sont dosés d’une
maniere propre au laboratoire. Par exemple pour |'allergie aux acariens, Acarizax® est dosé en

« SQ-HDM » qui est une méthode de standardisation de la puissance biologique, de la teneur
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de l'allergene principal et de la complexité de I’extrait d’allergene. HDM correspond a

I’abréviation de « house dust mite » (acarien de la poussiere de maison). (49)

La standardisation permet de garantir la quantité et la qualité des médicaments en raison des
différences d’origines géographique, de conditions de culture, de procédés d’extraction, de
variations saisonniéres ou annuelles, ... Il n’est pas possible de substituer une spécialité par

une autre entre les deux laboratoires, car les unités ne sont pas comparables.

3.1.3. Sécurité d’emploi

L'immunothérapie allergénique consiste a administrer des petites doses d’allergenes, il y a
donc un risque de déclencher une réaction allergique. Concernant la désensibilisation pour les
allergies aux graminées, nous retrouvons des effets indésirables locaux ou systémiques. Les
effets indésirables locaux les plus présents sont le prurit oral et les irritations de la gorge. Il y
a aussi une fréquence élevée de conjonctivite, de prurit oculaire et auriculaire, de congestion
nasale, de rhinorrhée, de rhinite, de secheresse de la gorge, d’éternuement et de géne nasale.
La plupart du temps, ces manifestations se déclenchent dans les trois premiers jours et le
patient peut avoir recours a des antihistaminiques. Ces effets indésirables sont dans la
majorité des cas réversibles et durent de quelques minutes a plusieurs heures et ont tendance
a disparaitre au bout de 1 a 7 jours. Dans de rares cas, des réactions beaucoup plus
importantes peuvent apparaitre avec sensation de gonflement dans la gorge, troubles de la
déglutition, géne respiratoire et dysphonie. Il est nécessaire que le patient arréte
immédiatement la prise de comprimé et consulte le médecin prescripteur avant de reprendre

le traitement. (46)

Concernant la désensibilisation aux acariens, les effets indésirables retrouvés étaient
similaires aux graminées avec des prurits buccaux, des cedemes buccaux, des irritations de la
gorge et des prurits auriculaires. Ces effets indésirables sont apparus au cours des premiers
jours de traitement et ont diminué en intensité au cours des 3 premiers mois. La plupart du
temps, ces réactions peuvent réapparaitre dans les 5 min suivant chaque prise de lyophilisat

ou de comprimé et disparaissent au bout de quelques minutes voire heures. (49)
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Concernant la désensibilisation aux pollens de bouleau, il est possible que ces symptomes
réapparaissent apres ingestion de certains légumes crus, fruits ou noix du fait de I'allergie

croisée avec certains aliments. (50)

Les spécialités d'immunothérapie allergénique sont contre-indiquées en cas hypersensibilité
a un excipient, en cas de traitement simultané par bétabloquant (bloque I'effet de I’adrénaline
en cas de choc anaphylactique), en cas d’asthme sévere et/ou instable (VEMS < 70% de la
valeur théorique), en cas de déficitimmunitaire sévére, d’affection maligne ou d’inflammation
de la muqueuse buccale (lichen plan, ulcération ou mycose). Il est important d’arréter le
traitement d’'ITA lors de chirurgie bucco-dentaire durant 7 jours afin d’attendre la cicatrisation
de la muqueuse buccale. Les traitements d’'immunothérapie allergénique ne doivent pas étre

initiées au cours d’une grossesse et au cours de I"allaitement. (46)

3.1.4. Efficacités cliniques

L’efficacité de I'immunothérapie allergénique a été mise en évidence par différentes études
chez ’'Homme. Pour I’allergie aux graminées, nous avons des études pour chaque spécialité.
Tout d’abord Grazax® avec une étude randomisée en double aveugle contre placebo qui a été
mise en place pendant 3 ans plus 1 an de suivi sans ITA pour voir I’efficacité dans la durée du
traitement. Les résultats ont montré que les patients sous Grazax® ont diminué de maniere
plus importante le score quotidien moyen des symptémes de la rhino conjonctivite (0 a 18)
avec une réduction comprise entre 0,9 et 1,5 de plus que le placebo. Cet effet a perduré méme
apres I'arrét de la prise pendant 1 an. Les patients sous Grazax® ont également utilisé moins

de médicaments symptomatiques comparé aux patients sous placebo. (52)

Concernant la spécialité Oralair®, plusieurs études ont été réalisées en double aveugle versus
placebo chez les adultes (VO34.04) et chez les enfants de 5 a 17 ans (VO52.06) atteints de
rhino conjonctivite depuis 2 ans. Ces patients ont été traités par Oralair® ou placebo pendant
environ 4 mois avant la saison pollinique et jusqu’a la fin de celle-ci. Le score d’analyse était
le RTSS moyen (0 a 18) qui correspond a la somme des scores individuels de 6 symptémes que
le patient allergique rencontre. Les résultats chez les adultes de ces études ont montré que
les patients traités par une dose de 300 IR d’Oralair® ont eu un score RTSS moyen plus faible

gue ceux traités par le placebo (3,58 + 2,98 versus 4,93 + 3,23 avec le placebo). Les études ont
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aussi montré une diminution de la consommation des traitements de secours chez I'adulte
(score AAdSS : 4,17 + 3,39 versus 5,88 + 3,82 avec le placebo). L'étude chez les enfants et
adolescents, a montré que le score RTSS moyen était plus faible avec Oralair® que le placebo
(3,25 + 2,86 versus 4,51 + 2,93). Cette différence persiste aprés ajustement en fonction des
traitements de secours (4,30 + 3,57 versus 6,12 + 3,85). Une étude a permis aussi d’analyser
I"efficacité sur le long terme avec 3 ans de traitement plus une 4e année de suivi. Le score
RTSS moyen ajusté en fonction de la consommation de traitements de secours (AAdSS) a
diminué dans les groupes Oralair® 300 IR comparé au placebo : 3,46 + 0,03 versus 5,28 + 3,94.
(53) I 'y a pas eu d’étude comparative entre les deux traitements d’immunothérapie

allergénique aux graminées.

Pour I'allergie aux acariens, nous avons également des études pour chacune des spécialités.
Premierement Acarizax® avec une efficacité en termes de réduction des symptéomes et de la
consommation de médicament de secours comparé au placebo dans la rhinite allergique apres
12 mois de traitement en conditions réelles d’exposition aux allergénes (score composite de
0 a 24 points). Les résultats du score sont de 5,71 avec Acarizax® versus 6,81 avec le placebo,
soit une différence de 1,09 (p = 0,004) a la limite du seuil de pertinence clinique (= 1 point).
Une autre étude réalisée dans une chambre d’exposition ou les traitements de secours était
arrétés 3 jours avant I'exposition aux allergénes a montrer une meilleure réduction de la
diminution des symptomes avec Acarizax® que le placebo. Concernant I’asthme allergique aux
acariens, Acarizax® a montrer une diminution du risque de survenue de la premiere

exacerbation modérée a sévere de 31 % aprés 18 mois de traitement. (54)

Pour la spécialité Orylmyte® une étude nommée SL75.14 a permit d’analyser des adolescents
(agés de 12 ans et plus) et des adultes atteints de rhinite allergiqgue modérée a sévere due aux
acariens dans un essai de phase lll, en double aveugle, randomisé et contrélé contre placebo
durant 12 mois avec des comprimés de 300 IR. Le critére d’évaluation de I'efficacité était le
score total combiné moyen (0 a 15) pendant 4 semaines obtenu a la fin de la période de
traitement. Le score total combiné est la somme du score des symptomes (éternuements,
rhinorrhée, prurit nasal et congestion nasale). Les résultats ont donné un score total combiné
moyen de 3,62 chez les patients traités par Orylmyte® et de 4,35 chez les patients sous placebo

(différence absolue de -0,74). Une autre mesure du score combiné des symptomes avec la
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prise en compte du recours a un traitement de secours (intervalle 0 a 6) a permis de mettre
en évidence un score de 1,19 pour les patients sous Orylmyte® et un score de 1,45 pour les

patients sous placebo (différence absolue de — 0,26). (48)

Pour I'allergie au bouleau, une spécialité est disponible avec Itulazax®. L'efficacité a été
démontrée sur une étude clinique TT-04 de phase Ill chez des patients de 12 a 65 ans ayant
une rhinoconjonctivite induite par les grains de pollen d’arbres appartenant au groupe
homologue du bouleau, en double aveugle, randomisée et versus placebo. Les patients, on
regut le traitement 16 semaines avant le début de la saison des pollens d’arbres et jusqu’a la
fin de la saison pollinique. lls ont ainsi été traités entre 6,5 mois et 9,5 mois. Le critére de
jugement principal était le score total combiné (TCS) qui varie de 0 a 38 points. Il additionne
le score moyen quotidien de symptémes de rhinoconjonctivite (DSS) qui varie de 0 a 18 points
avec le score moyen de prise quotidienne de médicaments symptomatiques pour la
rhinoconjonctivite (DMS) qui varie de 0 a 20 points. Le TCS moyen était de 4,61 pour Itulazax®
alors qu’il était de 7,62 pour le placebo. Une différence absolue de -3,02 ce qui est significatif,

car il faut au minimum une différence de -1 pour que cela soit cliniquement pertinent. (45)

3.2. Evaluation de la pratique en officine
3.2.1. Objectifs
L'objectif de cette premiere étude est d’évaluer les connaissances des praticiens de santé a
I’officine sur I'immunothérapie allergénique. Ces spécialités de désensibilisation comportent
des spécificités précises qui nécessitent une connaissance approfondie pour le personnel de
santé pour une bonne délivrance aux patients. Avec I'aide d’un questionnaire nous pourront
mettre en lumiere les éventuelles lacunes de formation ainsi que les axes d’amélioration
possible des professionnels de santé lors de leur pratique quotidienne.

Objectif principal de I’étude :

- Evaluation des connaissances des praticiens de santé a I’officine sur les traitements
d’'immunothérapie allergénique.

Objectif secondaire de I’étude :

- ldentifier les formations possibles pour une meilleure prise en charge.
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3.2.2. Matériels et méthodes

Conception de I’étude et participants :

- Création d’'une étude observationnelle sur la prise en charge des patients sous
immunothérapie allergénique a I'officine. La période d’inclusion des patients est du
01/09/2023 au 31/10/2023.

Les critéres d’inclusions des praticiens de santé sont :

- Professionnel de santé de tout niveau d’expérience au sein de |'officine. (étudiant en
pharmacie, préparateur, pharmacien) / Professionnel de santé ayant donné leur
consentement pour I'utilisation des données personnelles dans le cadre de la thése /
Maitrise de la langue frangaise par le professionnel de santé.

Les critéres d’exclusions des praticiens de santé sont :

- Médecin / Eléve préparateur / Professionnel de santé qui ne parlent pas francais.

Protocole de I’étude :

- L’étude est construite avec un questionnaire a direction des professionnels de santé.
Le questionnaire se présentera sous deux formes. Une forme papier distribuée dans
les officines. Une forme numérique avec Google drive qui sera diffusée dans les
officines avec un QR code pour un acces simplifié depuis son portable.

Les informations suivantes seront recueillies :

- La qualification des professionnels de santé / Le nombre d’année d’expérience / La
mesure de leur niveau de connaissance sur I'ITA avec une échelle analogique de 0 a 10
/ Des questions précises sur les bonnes pratiques de prise des comprimés d’ITA et sur
la tolérance / Des questions sur leur pratique officinalle / Une analyse de la qualité de

la formation sur ce sujet / Un espace de libre échange.
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3.2.3. Résultats

Cette étude a permis de visualiser les connaissances des professionnels de santé a I'officine
sur 'immunothérapie allergénique et d’identifier les axes de développement possible pour

une meilleure prise en charge du patient. Voici les principaux résultats :

1) Vous étes :
102 réponses

@ Pharmacien
@ Préparateur
Etudiant en pharmacie

81,4%

Figure 17: Répartition des réponses au questionnaire en fonction de la qualification.

Le questionnaire a été complété par 102 professionnels de santé a I’officine. La répartition des
réponses est de 83 pharmaciens (81,4 %), 14 préparateurs (13,7 %) et 5 étudiants en

pharmacie (4,9 %).

2) Vous exercez depuis :
102 réponses

@ Non diplémé

® <5ans
5-10 ans

® 10-20 ans

@ 20-30 ans

® >30ans

Figure 18 : Durée d'exercice des professionnels de santé ayant répondu au questionnaire.

Concernant les 102 professionnels de santé qui ont répondu au questionnaire: 4
professionnels de santé (3,9 %) étaient des étudiants en pharmacie ; 28 professionnels de
santé (27,5 %) étaient dipldmés depuis moins de 5 ans ; 12 professionnels de santé (11,8 %)

étaient diplomés depuis 5 a 10 ans ; 29 professionnels de santé (28,4 %) étaient diplomés
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depuis 10 a 20 ans ; 22 professionnels de santé (21,6 %) étaient diplomés depuis 20 a 30 ans ;

7 professionnels de santé (6,9 %) étaient dipldmés depuis plus de 30 ans.

3) Comment mesurez-vous vos connaissances sur I'immunothérapie allergénique (ITA) : Cocher la

réponse : 0 = Aucune connaissance et 10 = Excellente connaissance
102 réponses

20
15

10

%) 1(1%) 1(1%)

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Figure 19 : Auto évaluation des connaissances sur l'immunothérapie allergénique par les professionnels de santé.

L'auto évaluation des professionnels de santé a [I'officine sur leur connaissance en
immunothérapie allergénique a permis de montrer une moyenne de 4,32/10 sur les 102

réponses obtenues.

4) Connaissez-vous le moment de la prise d'un comprimé d'ITA :
102 réponses

@ Matin

@ Midi

@ Soir

@ Pas de préférence

v

Figure 20 : Moment de prise d'un comprimé d'ITA.

Le comprimé sublingual d'immunothérapie allergénique doit étre pris le matin de préférence.
Il'y a eu102 réponses : 38 (37,3 %) professionnels de santé ont répondu correctement le
matin ; 46 (45,1 %) professionnels de santé ont répondu pas de préférence; 17 (16,7 %)
professionnels de santé ont répondu le soir ; un (1 %) professionnel de santé a répondu le

midi.
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5) Connaissez-vous la fagon de prendre un comprimé d'ITA :
101 réponses

® Ajeun
@ Pendant les repas
@ Pas de préférence

Figure 21 : Modalité de prise d’un comprimé d'ITA.

La prise d’'un comprimé d’ITA doit se faire a jeun. Il y a eu 101 réponses: 71 (70,3 %)
professionnels de santé ont répondu correctement a jeun; 27 (26,7 %) professionnels de
santé ont répondu pas de préférence ; 3 (3 %) professionnels de santé ont répondu pendant

les repas.

6) Selon-vous le patient doit laisser dissoudre son comprimé sublingual sous la langue pendant :
102 réponses

® 1 min
® 5 min
@ 10 min

Figure 22 : Temps de dissolution d’un comprimé sublingual sous la langue.

Le patient doit laisser dissoudre son comprimé sublingual sous la langue pendant 1 min avant
de l'avaler. Il y a eu 102 réponses: 63 (61,8 %) professionnels de santé ont répondu
correctement 1 min; 37 (36,3 %) professionnels de santé ont répondu 5 min; 2 (2 %)

professionnels de santé ont répondu 10 min.
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7) Concernant les modalités de prise du premier comprimé d’ITA, il doit étre pris :
101 réponses

@ Dans le cabinet de I'allergologue
@ Ala pharmacie
@ Ala maison

Figure 23 : Modalité de prise du premier comprimé d'ITA.

Le patient doit prendre le premier comprimé d’ITA dans le cabinet de I’allergologue. Il y a eu
101 réponses : 90 (89,1 %) professionnels de santé ont répondu correctement dans le cabinet
de l'allergologue ; 11 (10,9 %) professionnels de santé ont répondu a la maison; aucun

professionnel de santé n’a répondu a la pharmacie.

8) Connaissez-vous la période idéale pour commencer une ITA saisonniére comme pour l'allergie

aux graminées ou au bouleau :
101 réponses

@ Lors du pic pollinique

@ 1 mois avant le pic pollinique
@ 4 mois avant le pic pollinique
@ 6 mois avant le pic pollinique

Figure 24 : Période idéale pour commencer une ITA saisonniére comme pour l'allergie aux graminées ou au bouleau.

Le patient doit commencer une ITA saisonniere comme pour |'allergie aux graminées ou au
bouleau 4 mois avant le pic pollinique. Il y a eu 101 réponses : 53 (52,5 %) professionnels de
santé ont répondu correctement 4 mois avant le pic pollinique ; 28 (27,7 %) professionnels de
santé ont répondu 1 mois avant le pic pollinique ; 19 (18,8 %) professionnels de santé ont
répondu 6 mois avant le pic pollinique ; 1 (1 %) professionnel de santé a répondu lors du pic

pollinique.
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9) Connaissez-vous la durée de traitement idéale pour une ITA saisonniére comme pour l'allergie

aux graminées ou au bouleau pour une bonne efficacité :
102 réponses

@ 1 saison pollinique
@ 2 saisons polliniques
@ 3 saisons polliniques

Figure 25 : Durée de traitement idéale pour une ITA saisonniére comme pour l'allergie aux graminées ou au bouleau pour
une bonne efficacité.

La durée de traitement idéale pour une ITA saisonniére comme pour ’allergie aux graminées
ou au bouleau pour une bonne efficacité est de 3 saisons polliniques. Il y a eu 102 réponses :
61 (59,8 %) professionnels de santé ont répondu correctement 3 saisons polliniques ; 26 (25,5

%) professionnels de santé ont répondu 2 saisons polliniques ; 15 (14,7 %) professionnels de

santé ont répondu une saison pollinique.

10) Connaissez-vous la durée de traitement idéale pour une ITA perannuelle comme pour l'allergie

aux acariens pour une bonne efficacité :
99 réponses

® 6 mois
® 1ans
@ 2ans
® 3ans

Figure 26 : Durée de traitement idéale pour une ITA peranuelle comme pour l'allergie aux acariens pour une bonne
efficacite.

La durée de traitement idéale pour une bonne efficacité lors d’une ITA peranuelle comme
pour |'allergie aux acariens est de 3 ans. Il y a eu 99 réponses : 42 (42,4 %) professionnels de
santé ont répondu correctement 3 ans ; 25 (25,3 %) professionnels de santé ont répondu 1
an; 18 (18,2 %) professionnels de santé ont répondu 2 ans ; 14 (14,1 %) professionnels de

santé ont répondu 6 mois.
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11) Au bout de combien de temps d'interruption de prise de comprimé d’ITA le patient doit

recontacter l'allergologue avant de reprendre le traitement :
99 réponses

® > 1jour
® > 7 jours
@ >1mois

Figure 27 : Temps d'interruption de la prise d'ITA avant de recontacter l'allergologue.

Le temps d’interruption de prise de comprimé d’ITA, avant que le patient ne recontacte
I"allergologue avant de reprendre le traitement est de 7 jours. Il y a eu 99 réponses : 65 (65,7
%) professionnels de santé ont répondu correctement plus de 7 jours; 31 (31,3 %)
professionnels de santé ont répondu plus d’un mois; 3 (3 %) professionnels de santé ont

répondu plus d’un jour.

12) Lors d'une délivrance d’'un médicament d’ITA, mentionnez-vous certains effets indésirables :
101 réponses

® Oui
® Non

Figure 28 : Mention des effets indésirables lors de la délivrance d'un médicament d'ITA a I’officine.

Il y a eu 101 réponses : 67 (66,3 %) professionnels de santé ne mentionnent pas d’effets
indésirables lors de la délivrance d’un médicament d’ITA ; 34 (33,7 %) professionnels de santé

mentionnent certains effets indésirables lors de la délivrance d’un médicament d’ITA.
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Parmi les 37 réponses des professionnels de santé qui listent les effets indésirables, on
retrouve principalement : réaction allergique / rhinopharyngite, rhinite, céphalée, prurit
oculaire, conjonctivite / aggravation d’un asthme / réactions cutanées / infections ORL /
somnolence / géne buccale / cedéme du visage, urticaire, géne respiratoire / toux, nez qui
coule, gorge qui pique / petites démangeaisons ou irritations possibles de la gorge, lévres,
langue / tout gonflement (visage, bouche ou peau) doit entrainer une consultation / risque
d'allergie majeure d'ou la nécessité d'une premiére prise au cabinet d'allergologie /
hypersensibilité / réaction anaphylactique car important / maux de téte / problémes digestifs

/ baisse de tension / rougeurs, yeux secs / céphalées.

13) Lors d’'une délivrance d’'un médicament d'ITA, conseillez-vous au comptoir la prise de

traitements symptomatiques en cas de nécessité pour diminuer les effets indésirables :
101 réponses

® Oui
® Non

Figure 29 : Conseil sur la prise de traitements symptomatiques en cas d'effets indésirables lors d'une ITA.

Il'y aeu 101 réponses: 72 (71,3 %) professionnels de santé ne conseillent pas de traitements
symptomatiques lors de la délivrance d’un médicament d’ITA ; 29 (28,7 %) professionnels de
santé conseillent des traitements symptomatiques lors de la délivrance d’un médicament

d’ITA.
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14) Lors d’'une délivrance d'un médicament ITA, demandez-vous certaines contre-indications :
101 réponses

® Oui
® Non

Figure 30 : Mention des contre-indications lors de la délivrance d'un médicament d'ITA a I’officine.

Il'y a eu 101 réponses : 75 (74,3 %) professionnels de santé ne demandent pas aux patients
les contre-indications lors de la délivrance d’un médicament d’ITA ; 26 (25,7 %) professionnels
de santé demandent les contre-indications des patients lors de la délivrance d’un médicament

d’ITA.

Parmi les 24 réponses des professionnels de santé qui listent les contre-indications, on
retrouve principalement : maladie auto-immune, déficits immunitaires / asthme non contrélé,
affection maligne, mycose de la muqueuse buccale / asthme sévére et exacerbation /
personnes immunodéprimées / problémes buccaux / hypersensibilité / grossesse et
allaitement / antidépresseurs / inflammations buccales en cours/ bétabloquants,

antiparkinsoniens / problémes cardiaques.

15) Les différentes spécialités disponibles pour une méme allergie peuvent étre interchangeables

entre les laboratoires :
101 réponses

® Oui
® Non

10,9%

Figure 31 : Interchangeabilité des spécialités d'ITA entre les laboratoires.
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Les différentes spécialités disponibles pour une méme allergie ne peuvent pas étre
interchangeables entre les laboratoires. Il y a eu 101 réponses : 90 (89,1 %) professionnels de

santé ont répondu correctement non. 11 (10,9 %) professionnels de santé ont répondu oui.

16) Les spécialités d'ITA ont comme conditionnement :
100 réponses

@ Une montée de dose puis un traitement
d’entretien
@ Uniquement un traitement d’entretien

@ Les deux réponses précédentes sont
possibles

Figure 32 : Conditionnement des spécialités d'ITA.

Les spécialités d’ITA ont comme conditionnement une montée de dose puis un traitement
d’entretien ainsi qu’uniquement un traitement d’entretien. Il y a eu 100 réponses : 57 (57 %)
professionnels de santé ont répondu correctement les deux réponses précédentes sont
possibles; 32 (32 %) professionnels de santé ont répondu une montée de dose puis un
traitement d’entretien; 11 (11 %) professionnels de santé ont répondu uniquement un

traitement d’entretien.

17) Avez-vous rencontré des patients qui ne se sentent pas soulagés par les traitements
symptomatiques de l'allergie (antihistaminique, corticoide, ...) :
101 réponses

@ Tout le temps
@ Souvent

@ De temps en temps
Jamais
¢

——

Figure 33 : Patients qui ne se sentent pas soulagés par les traitements symptomatiques de l'allergie.
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Il'y a eu 101 réponses : 55 (54,5 %) professionnels de santé rencontrent de temps en temps
des patients qui ne se sentent pas soulagés par les traitements symptomatiques de I’allergie ;
34 (33,7 %) professionnels de santé rencontrent souvent des patients qui ne se sentent pas
soulagés par les traitements symptomatiques de I'allergie ; 9 (8,9 %) professionnels de santé
ne rencontrent jamais de patient qui ne se sent pas soulagé par les traitements
symptomatiques de I'allergie ; 3 (3 %) professionnels de santé rencontrent tout le temps des

patients qui ne se sentent pas soulagés par les traitements symptomatiques de I'allergie.

18) Avez-vous déja redirigé une personne non soulagée par des antihistaminiques sans ordonnance

vers un allergologue :
101 réponses

@ Tout le temps
@ Souvent

De temps en temps
® Jamais

Ty

Figure 34 : Patients non soulagés par les antihistaminiques sans ordonnance redirigés vers un allergologue.

Il'y a eu 101 réponses : 50 (49,5 %) professionnels de santé redirigent de temps en temps des
patients non soulagés par les antihistaminiques sans ordonnance vers un allergologue ; 35
(34,7 %) professionnels de santé redirigent souvent des patients non soulagés par les
antihistaminiques sans ordonnance vers un allergologue ; 10 (9,9 %) professionnels de santé
ne redirigent jamais des patients non soulagés par les antihistaminiques sans ordonnance vers
un allergologue ; 6 (5,9 %) professionnels de santé redirigent tout le temps des patients non

soulagés par les antihistaminiques sans ordonnance vers un allergologue.
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19) Pensez-vous que la formation sur I'immunothérapie allergénique est suffisante pendant vos

études de pharmacie ou préparateur :
100 réponses

® Oui
® Non

Y

Figure 35 : Evaluation de la formation sur l'immunothérapie allergénique pendant les études de pharmacie ou préparateur.

Il y a eu 100 réponses: 93 (93 %) professionnels de santé pensent que la formation sur
I'immunothérapie allergénique n’était pas suffisante pendant leur étude de pharmacie ou de
préparateur ; 7 (7 %) professionnels de santé pensent que la formation sur I'immunothérapie

allergénique était suffisante pendant leur étude de pharmacie ou de préparateur.

20) Connaissez-vous le circuit hors pharmacie des APSI (allergénes préparés spécifiquement pour

un individu) :
101 réponses

® Oui
® Non

Figure 36 : Evaluation de la connaissance du circuit hors pharmacie des APSI.

Il'y aeu 101 réponses : 81 (80,2 %) professionnels de santé ne connaissent pas le circuit hors

pharmacie des APSI ; 20 (19,8 %) professionnels de santé connaissent le circuit hors pharmacie

des APSI.
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3.2.4. Discussion

Le questionnaire a été complété par 102 professionnels de santé venant de toutes les régions
de France. Cela permet d’avoir une bonne représentativité des connaissances sur
I'immunothérapie allergénique a travers le territoire frangais. Les résultats du questionnaire
auraient été encore plus précis avec un échantillon beaucoup plus grand, mais il est difficile
pour les professionnels de santé de prendre du temps supplémentaire a leur exercice
quotidien pour répondre a ce type de questionnaire. La répartition des professionnels de
santé au sein de |’échantillon contient une majorité de pharmacien 81,4 % qui est I’expert du
médicament au sein de I'officine. Les préparateurs 13,7 % et étudiants en pharmacie 4,9 %
sont aussi représentés, car ils sont aussi amenés a rencontrer des patients sous
immunothérapie allergénique au comptoir. Nous avons également tous les niveaux
d’expérience représentés. En effet, 27,5 % étaient diplomés depuis moins de 5 ans ce qui
permet d’avoir des professionnels de santé qui ont eu une formation sur les dernieres
connaissances dans le traitement de I'allergie. Ainsi que des professionnels de santé
expérimentés, 28,4 % étaient diplomés depuis 10 a 20 ans et 21,6 % étaient dipldmés depuis
20 a 30 ans. lls ont rencontré beaucoup plus de personnes allergiques et ont pu observer

I’évolution des traitements au fur a mesure du temps pour cette pathologie.

Concernant la prise en charge des patients sous immunothérapie allergénique, I'auto
évaluation des professionnels de santé sur leur connaissance de I'lITA a permis de mettre en
lumiére une moyenne de 4,32/10. Cela témoigne d’une faible connaissance sur cette
thématique. Ce chiffre peut s’expliquer par plusieurs facteurs, tout d’abord les spécialités
d’ITA sont trés peu prescrites comparé aux autres molécules rencontrées habituellement a
I’officine. Dans certaines régions, il y a tres peu d’allergologues et les pharmacies n’ont
qguasiment aucune prescription de ces médicaments. L'ITA est un traitement de deuxieme

intention donc il y aura plus souvent sur les ordonnances des médicaments symptomatiques.

Concernant les modalités de prise des comprimés d’ITA: le comprimé sublingual
d’'immunothérapie allergénique doit étre pris le matin de préférence comme souligne I’AMM.
Parmi les réponses, 37,3 % des professionnels de santé ont répondu correctement le matin.
Certains allergologues ne précisent pas le moment de la journée donc les 45,1 % des

professionnels de santé qui ont répondu pas de préférence n’ont pas totalement tort.
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La prise d’'un comprimé d’ITA doit se faire a jeun. Il y a eu 70,3 % des professionnels de santé
qui ont répondu correctement a jeun. Il est important de ne pas manger d’aliment au méme
moment pour améliorer I"absorption et donc |'efficacité. Le patient doit laisser dissoudre
complétement son comprimé sublingual sous la langue avant de I'avaler. Il y a eu 61,8 % des
professionnels de santé qui ont répondu 1 min comme indiqué dans I’AMM des spécialités. Il
y a eu 36,3 % des professionnels de santé qui ont répondu 5 min. Le chiffre n’est pas
complétement faux, mais le comprimé sera déja fondu. Pour les 2 % des professionnels de
santé qui ont répondu 10 min cela peut entrainer un découragement pour le patient

d’attendre aussi longtemps a chaque prise de comprimé d’ITA.

Concernant la temporalité des médicaments d’ITA: le patient doit prendre le premier
comprimé d’ITA dans le cabinet de I'allergologue. Il y a eu 89,1 % des professionnels de santé
qui ont répondu correctement. En effet, il estimportant de suivre le patient apres la premiere
prise de comprimé d’ITA pour vérifier I'absence d’effet indésirable grave comme un choc
anaphylactique. En cas d’apparition d’un choc anaphylactique, le praticien doit étre prét a
administrer une dose d’adrénaline dans son cabinet. Le patient doit commencer une ITA
saisonniere comme pour allergie aux graminées ou au bouleau 4 mois avant le pic pollinique.
Il'y aeu52,5 % des professionnels de santé qui ont répondu correctement 4 mois avant le pic
pollinique comme précisé dans I’AMM des spécialités. Les données d’efficacité montrent que
le délai avant la saison pollinique peut étre aussi de 4 a 12 semaines pour une bonne réponse
aux traitements. En pratique, les allergologues commencent souvent 2 a 3 mois avant la saison
de pollinisation. Il y a 27,7 % des professionnels de santé qui ont répondu 1 mois avant le pic
pollinique ce qui peut étre possible. L'importance est d’habituer doucement le corps a la
présence de |'allergene avant qu’il ne soit présent en trop grande quantité dans I'latmosphere.
La durée de traitement idéale pour une ITA saisonniére ou une ITA peranuelle pour une bonne
efficacité est de 3 saisons polliniques ou de 3 ans. Il y a 59,8 % des professionnels de santé qui
ont répondu correctement 3 saisons polliniques pour I'ITA saisonniere et 42,4 % des
professionnels de santé qui ont répondu correctement 3 ans pour I'ITA peranuelle. En effet,
les données d’efficacité se basent sur 3 années, mais s’il n’y a pas d’amélioration la premiere

année de traitement, il n’est pas justifié de continuer.
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Concernant la sécurité d’emploi : le temps d’interruption de prise de comprimé d’ITA, avant
que le patient ne recontacte |'allergologue avant de reprendre le traitement est de 7 jours. Il
y a eu 65,7 % des professionnels de santé qui ont répondu correctement plus de 7 jours. En
effet, il y a un risque d’apparition d’effets indésirables grave comme le choc anaphylactique
en cas de reprise du traitement apres une longue période sans ITA. Le patient devra se rendre
au cabinet de I'allergologue lors de la reprise du traitement. Il y a 66,3 % des professionnels
de santé qui ne mentionnent pas d’effets indésirables lors de la délivrance d’'un médicament
d’ITA. La plupart des effets indésirables ont été énumérés par les praticiens. On retrouve : le
prurit oral, les irritations de la gorge, la conjonctivite, le prurit oculaire et auriculaire, la
congestion nasale, la rhinorrhée, la rhinite, la secheresse de la gorge, |’éternuement ainsi que
la géne nasale. Il y a 71,3 % professionnels de santé qui ne conseillent pas de traitements
symptomatiques lors de la délivrance d’'un médicament d’ITA. Cette donnée est sGrement
expliquée par I'absence de plainte du patient au comptoir lors de la délivrance d’un comprimé
d’ITA. Le praticien a tout a fait le droit de délivrer des antihistaminiques pour diminuer les
effets indésirables présents. Il y a 74,3 % des professionnels de santé qui ne demandent pas
aux patients les contre-indications lors de la délivrance d’un médicament d’ITA. On remarque
gu’il y a eu moins de réponses que les effets indésirables. Les praticiens sont moins bien
informés sur les contre-indications sous ITA. Parmi ceux cités nous retrouvons les principaux
présents dans 'AMM des spécialités : hypersensibilité a un excipient, traitement simultané
par bétabloquant (bloque I'effet de I’adrénaline en cas de choc anaphylactique), asthme
sévere et/ou instable, déficit immunitaire sévere, affection maligne ou inflammation de la
muqueuse buccale (lichen plan, ulcération ou mycose), initiation au cours d’une grossesse ou

allaitement.

Concernant la réglementation : les différentes spécialités disponibles pour une méme allergie
ne peuvent pas étre interchangeables entre les laboratoires. Il y a eu 89,1 % des professionnels
de santé qui ont répondu correctement non. En effet, le dosage de I'allergene n’est pas
standardisé entre les laboratoires. Les unités de mesure ainsi que les posologies ne sont pas
les mémes. Les spécialités d’ITA ont comme conditionnement une montée de dose puis un
traitement d’entretien ainsi qu’uniquement un traitement d’entretien. Il y a eu 57 % des
professionnels de santé qui ont répondu correctement. La montée de dose permet d’éviter

I"apparition de réaction allergique chez les patients sensibles aux effets indésirables.
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Concernant I'accompagnement des patients allergiques : il y a 54,5 % des professionnels de
santé qui rencontrent de temps en temps des patients qui ne se sentent pas soulagés par les
traitements symptomatiques de I'allergie ainsi que 33,7 % des professionnels de santé qui en
rencontrent souvent. Cela témoigne de la nécessité d’une consultation chez I’allergologue
pour trouver d’autres thérapeutiques pour soigner leur allergie. Il y a 49,5 % des
professionnels de santé qui redirigent de temps en temps des patients non soulagés par les
antihistaminiques sans ordonnance vers un allergologue et 34,7 % des professionnels de santé
qui redirigent souvent des patients non soulagés vers un allergologue. Bien que les
allergologues soient peu nombreux en France, il est nécessaire de prendre en charge le plus

tot possible I'allergie pour éviter la survenu de complications.

Concernant la formation sur I'lITA : il y a 93 % des professionnels de santé qui pensent que la
formation sur I'immunothérapie allergénique n’est pas suffisante pendant les études de
pharmacie ou de préparateur ce qui peut s’expliquer par I'absence de ces thérapeutiques lors
de leur étude pour des praticiens qui ont plus de 20 ans d’exercice ou par la faible partie du
temps consacré a ces thérapies aux profils des traitements de 1°¢ intention a la faculté. Il y a
80,2 % des professionnels de santé qui ne connaissent pas le circuit hors pharmacie des APSI.
Il est intéressant de le connaitre, car certains patients peuvent passer de la forme liquide a la

forme comprimé et inversement.

Dans I’ensemble, les professionnels de santé ont bien répondu a I’ensemble du questionnaire.
Néanmoins, il serait intéressant que les labos forment davantage les praticiens avec des visites
dans les officines. Les universités peuvent également renforcer leur cours sur ces thématiques

qui se développent de plus en plus.
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4. L’observance des patients sous immunothérapie allergénique a I’officine
4.1. Données de la littérature
4.1.1. Etude ODISEE sur I'observance des patients sous ITA
L'immunothérapie allergénique sous forme sublinguale représente 70 % des prescriptions de
désensibilisation lors d’allergie respiratoire en France. (55) Ce traitement est a prendre sur
plusieurs années d’ou I'importance de I'adhésion et de I'observance des patients pour une
bonne efficacité. Ces facteurs d’observance sont liés a la fois au patient, a la maladie, au

traitement et au médecin. L’étude ODISEE a pour but de mesurer I'adhésion et I'observance

des traitements d'immunothérapie allergénique pris par des patients allergiques. (55)

Méthodologie de I’étude :

L’étude est une enquéte longitudinale nationale multicentrique menée sur des patients de
plus de cing ans qui sont allergiques aux pollens ou aux acariens et qui prennent un traitement

d’ITA depuis plus d’1 an. (55)

Population de I’étude :

La population d’étude est composée de 1876 patients analysables avec 49 % d’hommes, 51 %
de femmes qui étaient agées en moyenne de 23,8 ans. Les patients présentaient une rhinite
allergique dans 98,5 % des cas, une conjonctivite dans 69,2 % des cas ou un asthme dans 49,9
% des cas. Les allergenes les plus fréquents responsables de manifestations allergéniques était
les acariens avec 66,6 % de la population analysée, les pollens de graminées avec 55,3 % et les
pollens de bétulacées (27 %). Les patients étaient polysensiblisés dans 62,7 % des cas avec une

association acariens et pollens a 36,6 %. (55)

Résultats de I’étude :

Les motifs de prescription par le médecin d’'une immunothérapie allergénique sublinguale
étaient principalement a cause de la géne symptomatique ressentie par le patient, une
prévision de bonne observance par cette spécialité et le choix du patient de la

désensibilisation. (Figure : 37)
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Mauvaise tolérance d'une ITS antérieure par voie SC 3,3%
Bonne réponse clinique a une ITS antérieure ,8%
Antécédent de bonne tolérance a une ITSL ,0%

Age du patient 41,1%

Profil de tolérance 50,506

Voie d'administration sublinguale 58,9%

Efficacité connue de I'ITSL 70,606
Traitement symptomatique insuffisant 71,8%
Profil de sensibilisation du patient 74/1%

Choix/avis exprimé par le patient 74,5%

Bonne observance prévisible 0,0%

Géne ressentie par le patient 92,0%

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90%100%

Figure 37 : Motifs prioritaires de prescription d 'une immunothérapie sublinguale par le médecin. (55)

Les motifs principaux d’adhésion a une immunothérapie allergénique par le patient étaient
les génes symptomatiques ressenties par la maladie allergique, la possibilité de guérison avec

ce traitement et I'espoir d’'une amélioration de leur qualité de vie. (Figure : 38)

ITS par voie SC antérieure mais préfére ITSL | 2,4%
Désensibilisation antérieure satisfaisante 1 5,6%
A la demande du médecin 1 12,59
Conviction de l'intérét de I'ITSL 1 12,8%

Insuffisance d'efficacité des traitements symptomatiques 13,1%

Augmentation de la prise de traitements symptomatiques 18,9%

Pouvoir de conviction du médecin 20,4%

Peur que les symptémes ne s'aggravent 40,6%

Amélioration de la qualité de vie 51,7%

Guérir l'allergie 53,6

Symptdmes sont trés génants 80%

0% 16% 2(;% 36% 4(;% 5(;% 6(;% 7(;% 8(;%
Figure 38 : Motifs d’adhésions du patient a I'instauration d’une immunothérapie sublinguale. (55)
Concernant les résultats de I'observance des patients, une visite de suivi 12 mois apres

instauration de I'immunothérapie allergénique sublinguale a été réalisée chez 1571 patients

parmi les 1876 patients évaluables en début d’enquéte.

L'observance a d’abord été mesurée par les praticiens en fonction de I’évolution clinique et

I"attitude thérapeutique liée a I'allergie. Les résultats aprés 12 mois de traitement ont donné
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une excellente observance supérieure ou égale a 80 % chez 73,6 % des patients, une
observance moyenne comprise entre 50 et 80 % chez 16,8 % des patients et une observance
faible inférieure a 50 % chez 9,5 % des patients. Les patients avec la moins bonne observance
étaient les adolescents. Les patients avec une excellente observance étaient plus nombreux
chez les patients allergiques aux pollens (78,2 %) par rapport aux patients allergiques aux

acariens (71,5 %) ou aux pollens et acariens en méme temps (71 %).

Observance (%)

Excellente Moyenne Faible
(> 80 %) (50-80 %) (<50 %)

Globale 73,6 16,8 9,5
Par age

5allans 75,6 14,9 94

12 a 18 ans 65,6 20,3 14,1

> 18 ans 75,1 16,7 8,2
Par type de sensibilisation

Acariens 71,5 15,8 12,7

Acariens + pollens 71,0 17,8 11,2

Pollens 78,2 16,7 5,1
Par type de rhinite

Persistante 73,0 19,7 7,3

Intermittente 74,2 15,2 10,4
Par sévérité de la rhinite

Légere 67,2 244 8,3

Modérée a sévere 75,0 14,6 10,4
Par type d’asthme

Persistant 69,4 14,2 16,5

Intermittent 75,0 14,6 6,7
Par sévérité de I’asthme

Léger 76,9 15,6 7,6

Modéré 68,5 16,3 15,2

Sévere 72,2 16,7 11,1

Tableau 2 : Observance mesurée par le médecin prescripteur en fonction de différents facteurs. (55)

L'observance a été ensuite mesurée par les patients avec un auto questionnaire de Moriski
qui permet en fonction des réponses d’attribuer un score allant de 0 a 10. L'observance aprées
12 mois était forte (> 8) chez 71,6 % des patients, modérée (4 a 7) chez 26,6 % des patients et
faible (< 3) chez 1,2 % des patients. L'observance était meilleure chez les adultes et chez les
femmes (74,4 %) comparée aux hommes (68,5 %). Les patients atteints de rhinite (68,5 %)

avaient une observance meilleure que ceux atteints d’asthme (52 %).
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Les patients aprés un an de traitement étaient disposés a continuer leur immunothérapie
allergénique sublinguale a 87,7 %. Ces chiffres ont été expliqués dans I'étude par
I"amélioration des symptémes et la diminution de la consommation de traitements

symptomatique et du contréle de I’évolution de leur maladie allergique. (Figure : 39)

Possibilité de reprendre les activités 1717%

Faible contrainte du traitement 3,0%

Force de conviction de mon médecin 4,6%

Bon controle de I'évolution 2,8%

Arrét ou diminution des prise de médicaments 3,6%
symptomatiques

Amélioration des symptémes 4,5%

1 f y f 1 y f !

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80%

Figure 39 : Motivation du patient pour continuer [ 'immunothérapie sublinguale apreés un an de traitement. (55)

Apres 1 an d'immunothérapie allergénique sublinguale I'étude a mis en évidence une
amélioration des symptomes comparé a l'inclusion. La rhinite a été améliorée chez 87,6 % des
patients atteints, la conjonctivite chez 83,3 % et I’'asthme chez 72,8 %. Ces variations sont

différentes en fonction des allergenes responsables de la maladie allergique. (Figure : 41)

Rhinite Conjonctivite Asthr!ne
(1473 patients) (1106 patients) (837 patients)
W Forte/trés forte W Légére mAucune M Aggravation m Forte/trés forte  m Légére w Aucune  m Aggravation W Forte/trés forte W Légére m Aucune M Aggravation

18%

SIS

Figure 40: Amélioration pergue de la symptomatologie en fonction de la pathologie. (55)
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Rhinite

mForte/trés forte  mLégére W Aucune m Aggravation
72,8%

80,0%
68,7%
66,3% 66,9% 2
700% | 632% 63,4% 65.0% 62,6%
60,0%
50,0%
400%
28,2%
30,0% 2,7% 23,5% 23,5% 23,8%
21,6%
19,2% 7.5%17,5%
0m% 13 2% 11.1% 12,3%
1 8,9% 2.0% 7.3% 8,5%
10,0% g .
0,9% 1,0% 0,7% 0,9% 13%
0,0%
Acariens [« Autres arbres Herbacées Moisissures. Phanéres
(n=863) (n=722) (n=302) (n=115) (n=151) (h=71) (n=40) (n=227)
Conjonctivite
oo% wForte/trés forte  Wlégbre W Aucune M Aggravation
: 62,4% 62,7%
59.8% 61,7% 60.3%
60,0% 56,3% 56,2%
500%
400%
31,3%
300% 25,9%
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20.5% ,7%18,7% 5% 18,4% 1
200% . .
2,
10,0% 3%
o 0,0% 0.9% 0.0% 0.0% 04%
0,0%
Acariens Graminées Bétulacées Cupressacées Autres arbres Herbacées Moisissures Phandres
(n=577) (n=598) (n=259) (n=95) (n=133) (n=61) (n=34) (n=170)
Asthme
70,0% y
WForte/trés forte  Wlégére W Aucune  ® Aggravation
61.2%
60,0%
50,0% 47,0% 46,7%  46,4% 464%
44,6% a37%
A13%  411%  4L1% 39
40,0% 1% 35.6% 354%
32,
300% 27,1%
18
200% 6, & 3 1
10,0% 7.
1,7% 19% 2,6% 34% 24% 2,2% 2,1%
0,0%
Acariens [« Autres arbres Herbacées Moisissures Phanéres
(n=536) (n=409) (n=168) (n=59) (n=85) (n=45) (n=28) (n=144)

Figure 41 : Amélioration pergue de la symptomatologie selon I’allergie responsable de la maladie allergique. (55)

Le recours aux traitements symptomatiques a diminué chez 73,6 % des patients inclus.

(Figure : 42)

Figure 42 : Evolution du recours aux traitements symptomatiques. (55)

® Ne sait pas ™ Plus fréquent  wm Aussi fréquent  m Moins fréquent

2,9% 2,8%
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Les arréts de travail, les absences scolaires ont également diminué avec I'immunothérapie
allergénique. L'absentéisme scolaire est passé de 27 % a 4 % chez les enfants durant I'lannée
de traitement. Le nombre d’arréts de travail est passé de 6 % a 2 % en un an. L'impact de
I"allergie sur la qualité de vie a été évalué par une échelle visuelle analogique allant de 0 (aucun
impact) a 10 (impact trés important). L'impact sur la qualité de vie a été considérablement
abaissé aprés I'immunothérapie allergénique. Les patients rapportant un impact important (>
8) est passé de 28,5 % a l'inclusion a 9,5 % aprées un an de traitement. Le taux de patients qui
étaient peu génés par leur maladie est passé de 13,5 % a la visite d’inclusion a 59,1 %. (Figure :

43)

™ Premiére visite (1650 patients)  ® Derniére visite (1338 patients)

59,1% 57,9%

31,4% 28,5%

13,5%
9,5%

(03] 47 8-10)

Figure 43 : Retentissement sur la qualité de vie. (55)

Concernant la tolérance du traitement, au moins un effet indésirable a été relevé chez 21,2 %
des patients. Parmi ces patients, aucune action n’a été entreprise chez 41,8 %, une adaptation
de dose avec baisse transitoire du schéma initial chez 20,4 %, une baisse définitive du schéma

pour 9,7 % et un arrét définitif du traitement chez 2,9 %.

Réaction systémique '0.2%
nstnme | B
Oedéme des levres 'l 3%

[——
Autres "‘9"

Symptomes gastro-intestinaux "3"
Sensation de brillures au niveau de la bouche/lévres -"”‘
Prurit bouche et/ou levres -9-1"9

0% 10% 20% 30% 0% 50%

Figure 44 : Type d’événements indésirables présentés. (55)

L’étude a montré dans lI'ensemble que les patients ont une bonne observance sous
immunothérapie allergique sublinguale grace a une bonne adhérence pour leur traitement.

(55)
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4.2. Evaluation de I'observance des patients sous immunothérapie allergénique
4.2.1. Objectifs
L'objectif de cette deuxieme étude est de mesurer I'observance des patients sous
immunothérapie allergénique avec un auto questionnaire patients.

Objectif principale de I’étude :

- Evaluation de I'observance des patients sous immunothérapie allergénique et
identification des facteurs de risques de non-observance.

Objectif secondaire de I’étude :

- ldentification des besoins et outils disponibles pour améliorer I'observance au

quotidien.

4.2.2. Matériels et méthodes

Conception de I’étude et participants :

- Création d’une étude observationnelle anonyme sur I'observance des traitements
d’immunothérapie allergénique. La période d’inclusion des patients est du 01/09/2023
au 31/10/2023.

Les critéres d’inclusions des patients sont :

- Patients de tout age traités par immunothérapie allergénique a I’officine et suivis par
un allergologue en France / Patients qui acceptent de répondre au questionnaire et
qui accepte de donner leur consentement pour I'utilisation des données de santé dans
le cadre de la thése / Maitrise de la langue frangaise par le patient.

Les critéres d’exclusions des patients sont :

- Patients sous immunothérapie allergénique en dehors du circuit de la pharmacie /
Patients qui ne parlent pas francais.

Protocole de I’étude :

- L'étude sera construite avec un questionnaire a direction des patients. Les patients
seront informés de leurs droits de non-opposition dans le respect de la réglementation
générale sur la protection des données (RGPD). Le questionnaire se présentera sous la
forme papier ou numérique (Google drive) et sera diffusé et récupéré par les
allergologues lors de la consultation. Une déclaration a la CNIL sous le protocole

MRO0O04 est réalisée.
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Les informations suivantes seront recueillies :

- Les caractéristiques sociodémographiques : sexe, profession.

- Concernant l'immunothérapie allergénique: la spécialité prescrite, la date de
commencement du traitement, la diminution des symptémes allergiques, la
diminution de la fréquence de prise de médicaments symptomatiques apres la
désensibilisation.

- Des questions sur la prise du traitement et la satisfaction de la prise en charge par le
pharmacien d’officine.

- Mesure de I'observance sous forme de questions d'auto-évaluation : questionnaire de
Girerd avec 6 questions fermées (chaque réponse « non » marque 0 point et chaque
réponse « oui » marque 1 point). Le score final étant compris entre 0 et 6. Trois niveaux
d'observance sont définis : bonne observance (score = 0), minime probléme

d’observance (score = 1 ou 2) ou mauvaise observance (score > 3).

4.2.3. Résultats

Cette étude va permettre de visualiser les situations a risques d’inobservance des patients
sous immunothérapie allergénique en tenant compte des parameétres propres au patient et
de son entourage ainsi que sa propre perception vis-a-vis de son traitement. Voici les

principaux résultats :

1) Vous étes :
45 réponses

@® Un homme
@® Une femme

Figure 45 : Répartitions des patients participant a l'étude.

Le questionnaire a été complété par 45 patients traités par immunothérapie allergénique. La

répartition des réponses est de 30 (66,7 %) femmes et de 15 (33,3 %) hommes.
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2) Votre profession est :

45 réponses
@ Cadre
@ Ouvrier
24,4% 24,4% Indépendant
@ Etudiant
@ Retraité

® Autre

Figure 46 : Répartition des professions des patients participant a l'étude.

Concernant les 45 patients traités par immunothérapie allergénique qui ont répondu au
guestionnaire : 14 patients sont cadres (31,1 %) ; 11 patients sont étudiants (24,4 %) ; 11
patients sont non catégorisés (24,4 %) ; 7 patients sont ouvriers (15,6 %) ; 2 patients sont

indépendants (4,4 %) ; Il n’y a pas de retraité.

3) Spécialité de désensibilisation utilisée :
31 réponses

@ Oralair
@ Oryimyte

Acarizax
® Grazax
z — | ® Itulazax

Figure 47 : Spécialité de désensibilisation utilisée par les patients participant a l'étude.

Il'y a 31 patients qui ont spécifié le traitement d’'immunothérapie allergénique utilisé. Parmi
ces réponses: 19 (61,3 %) patients étaient traités par Acarizax®, une spécialité
d’'immunothérapie sublinguale sans montée de dose contre I’allergie aux acariens ; 7 (22,6 %)
patients étaient traités par Oralair®, une spécialité d’immunothérapie sublinguale avec
montée de dose contre |'allergie aux pollens de graminées ; 2 (6,5 %) patients étaient traités
par Grazax®, une spécialité d'immunothérapie sublinguale sans montée de dose contre
I"allergie aux pollens de graminées; 2 (6,5 %) patients étaient traités par Orylmyte®, une

spécialité d’'immunothérapie sublinguale avec montée de dose contre I’allergie aux acariens ;
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1 (3,2 %) patient était traité par ltulazax®, une spécialité d'immunothérapie sublinguale sans

montée de dose contre I'allergie au pollen de bouleau.

4) Date de commencement de la désensibilisation :
45 réponses

® <6 mois
® <1ans
@ <2ans
17.8% ® <3ans
@® >3ans

28,9%

8,9%

Figure 48 : Date de commencement de la désensibilisation des patients participant a l'étude.

Concernant les 45 patients qui participent a I'étude : 13 (28,9 %) patients ont commencé
I'immunothérapie allergénique depuis moins de 3 ans ; 11 (24,4 %) patients ont commencé
I'ITA depuis moins de 2 ans ; 9 (20 %) patients ont commencé I'ITA depuis moins de 1 an ; 8
(17,8 %) patients ont commencé I'lITA depuis plus de 3 ans ; 4 (8,9 %) patients ont commencé

I'ITA depuis moins de 6 mois.

5) Diminution des symptdmes allergiques sur une échelle de 0 a 10 aprés avoir commencé la

désensibilisation : Cocher la réponse : 0 aucune...inution de symptémes et 10 plus aucun symptéme.
45 réponses

Figure 49 : Efficacité de la désensibilisation sur la diminution des symptomes allergique.

La moyenne de diminution des symptomes allergiques sous traitement d’'immunothérapie
allergénique est de : 5,7. Les moyennes obtenues en fonction de la date de commencement

de la désensibilisation sont de : 1,25 pour les 4 patients traités depuis moins de 6 mois ; 4,78
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pour les 9 patients traités depuis moins de 1 an; 6 pour les 11 patients traités depuis moins
de 2 ans; 7,15 pour les 13 patients traités depuis moins de 3 ans; 6,25 pour les 8 patients

traités depuis plus de 3 ans.

6) Avez-vous une diminution du recours aux médicaments symptomatiques (type antihistaminique

ou corticoide) avec la désensibilisation :
45 réponses

@® Oui
@® Non

Figure 50 : Diminution du recours aux médicaments symptomatiques avec la désensibilisation.

Il'y a eu 45 réponses : 33 (73,3 %) des patients traités par immunothérapie allergénique ont
observé une diminution du recours aux médicaments symptomatiques (type antihistaminique
ou corticoide) contre leur allergie; 12 (26,7 %) des patients traités par immunothérapie
allergénique n’ont pas observé de diminution du recours aux médicaments symptomatiques

contre leur allergie.

7) Si allergie aux pollens de graminées ou bouleau : Commencez-vous bien quelques mois avant la

période de pollinisation :
23 réponses

@ Oui
® Non

Figure 51 : Date de commencement de I'ITA avant la période de pollinisation aux graminées ou bouleau.

Il'y a eu 23 patients traités pour une allergie aux pollens de graminées ou bouleau. Parmi ces

23 patients, il y a 20 (87 %) des patients qui ont bien commencé quelques mois avant la
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période de pollinisation pour une bonne efficacité de I'lTA. Il y a eu 3 (13 %) patients qui ont

commencé I'ITA en méme temps que la saison pollinique.

8) Est-ce que le fait de devoir prendre un comprimé pendant une longue période vous a fait hésiter a

commencer la désensibilisation ?
45 réponses

® Oui
® Non

24,4%

Figure 52 : Traitement chronique et effet sur la motivation du patient a adhérer au traitement.

Il'y a eu 45 réponses : 34 (75,6 %) patients n’ont pas hésité a commencer la désensibilisation
malgré le faite de devoir prendre un comprimé pendant une longue période ; 11 (24,4 %)
patients ont hésité a commencer la désensibilisation a cause de devoir prendre un comprimé

pendant une longue période.

9) Etes-vous satisfait des explications du pharmacien lors de la dispensation d’une boite de
désensibilisation ?
42 réponses

® Oui
® Non

Figure 53 : Satisfaction du patient par rapport aux explications du pharmacien lors de la dispensation d'une boite de
désensibilisation.

Il'y aeud2réponses : 28 (66,7 %) patients sont satisfaits des explications du pharmacien lors
de la dispensation d’une boite de désensibilisation. 14 (33,3 %) patients ne sont pas satisfaits

des explications du pharmacien lors de la dispensation d’une boite de désensibilisation.
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Questionnaire de girerd : Mesure de l'observance sous forme de questions d'auto-

évaluation (6 questions fermée).

Ce matin avez-vous oublié de prendre vos médicaments ?
45 réponses

® Oui
® Non

Figure 54 : Question n°l de girerd.

Il'y a eu 45 réponses : 43 (95,6 %) patients n’ont pas oublié de prendre leurs médicaments le
matin du remplissage du questionnaire; 2 (4,4 %) patients ont oublié de prendre leurs
médicaments le matin du remplissage du questionnaire.

Depuis la derniére consultation, avez-vous été en panne de médicament ?
45 réponses

® Oui
® Non

86,7%

Figure 55 : Question n°2 de girerd.

Il'y a eu 45 réponses : 39 (86,7 %) patients n’ont pas été en panne de médicament depuis la
derniére consultation ; 6 (13,3 %) patients ont été en panne de médicament depuis la derniére

consultation.
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Vous est-il arrivé de prendre votre traitement avec retard par rapport a I'heure habituelle ?
45 réponses

® Oui
® Non

Figure 56 : Question n°3 de girerd.

Il'y aeud5réponses : 40 (88,9 %) patients ont déja pris leur traitement avec retard par rapport
al’heure habituelle ; 5 (11,1 %) patients n’ont jamais pris leur traitement en retard par rapport

a I’heure habituelle.

Vous est-il arrivé de ne pas prendre votre traitement parce que, certains jours, votre mémoire vous

fait défaut ?
45 réponses

® Oui
® Non

Figure 57 : Question n°4 de girerd.

Il'y aeud5réponses : 31 (68,9 %) patients ont déja oublié de prendre leur traitement car leur
mémoire leur fait défaut ; 14 (31,1 %) patients n’ont jamais oublié de prendre leur traitement

a cause de leur mémoire.
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Vous est-il arrivé de ne pas prendre votre traitement parce que certains jours vous avez I'impression

que votre traitement vous fait plus de mal que de bien ?
45 réponses

® Oui
® Non

Ty

Figure 58 : Question n°5 de girerd.

Il'y a eu 45 réponses : 42 (93,3 %) patients n’ont jamais arrété de prendre leur traitement
parce qu’il ferait plus de mal que de bien; 3 (6,7 %) patients ont arrété de prendre leur

traitement parce qu’il ferait plus de mal que de bien.

Pensez-vous que vous avez trop de comprimés a prendre ?
45 réponses

® Oui
® Non

Y

Figure 59 : Question n°6 de girerd.

Il y a eu 45 réponses : 40 (88,9 %) patients ne pensent pas qu’ils ont trop de comprimés a

prendre ; 5 (11,1 %) patients pensent qu’ils ont trop de comprimés a prendre.

Les motifs d’arrét de la désensibilisation sont: changement de spécialité, trop d’effets
secondaires ; plus de symptémes significatifs ; de plus en plus de symptomes; manque
d'efficacité ; pas d’amélioration depuis 3 ans ; je n'en ai plus besoin, les symptomes étant tres
légers voire inexistants apres la désensibilisation ; plus nécessaire, car les symptomes ont

disparu.

62



Bonne observance (score =0) Minime probléme Mauvaise observance
d’observance (score = 1 ou 2) EgR= ),

Population générale 2 (4,4 %) 35(77,8 %) 8(17,8 %)
Homme 0 12 (80 %) 3(20 %)
Femme 2 (6,6 %) 23 (76,7 %) 5(16,7 %)
Cadre 4 (28,6 %) 9 (64,3 %) 1(7,1%)
Ouvrier 0 6 (85,7 %) 1(14,3 %)
Indépendant 0 2 (100 %) 0
Etudiant 0 8(72,7 %) 3(27,3 %)
< 6 mois 0 3(75 %) 1(25 %)
<1ans 0 7 (77,8 %) 2(22,2 %)
<2ans 0 10 (90,9 %) 1(9,1%)
<3ans 1(7,7 %) 9 (69,2 %) 3(23,1 %)
>3 ans 1(12,5 %) 6 (75 %) 1(12,5 %)

Tableau 3 : Observance des patients traités sous immunothérapie allergénique en fonction de différents facteurs.

Les résultats de I'observance des patients traités sous immunothérapie allergénique sont dans
la population générale de 4,4 % de « Bonne observance », 77,8 % de « Minime probléeme
d’observance » et de 17,8 % de « Mauvaise observance ». Une analyse de I'observance en

fonction des différents facteurs est présente dans le Tableau 3.

4.2.4. Discussion

Le questionnaire a été rempli par 45 patients suivis par des allergologues en France. Une inclusion
plus importante de patients aurait pu augmenter la précision des données d’observance
calculées. Parmi les patients qui ont répondu, nous avons une majorité de femme (66,7 %) ainsi
gue des hommes (33,3 %). Nous avons principalement des cadres (31,1 %), des étudiants (24,4
%) ainsi que quelques ouvriers (15,6 %) et indépendants (4,4 %). Les traitements
d’'immunothérapie allergénique utilisés les plus souvent était Acarizax® avec 61,3 % des patients
et Oralair® avec 22,6 % des patients. Ces traitements permettent d’avoir une bonne
représentativité des spécialités d'immunothérapie sublinguale qui existent avec une montée de
dose progressive pour Oralair® qui est indiqué dans I’allergie aux pollens de graminées ainsi
gu’Acarizax® sans montée et indiqué dans |'allergie aux acariens. Concernant la mise en place de
I"ITA, nous avons tout type de durée de traitement ce qui permet d’analyser I'observance en

fonction du temps.
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En ce qui concerne I'efficacité, nous avons une moyenne de diminution des symptémes
allergiques apres avoir commencé I'immunothérapie allergénique qui est de 5,7. La moyenne
étant supérieure a 5, nous pouvons constater une amélioration des symptémes allergique
chez la plupart des patients sous désensibilisation et donc un réel intérét thérapeutique dans
la prise en charge de I'allergie. Cette moyenne augmente au fur a mesure du nombre d’années
de traitement ce qui justifie la prise sur plusieurs années pour une bonne efficacité.
Concernant la diminution des recours aux traitements symptomatiques, nous avons 73,3 %
des patients qui diminue leur consommation apres un traitement dimmunothérapie
allergénique. Nous avons 26,7 % des patients qui ne diminue pas leur consommation de
médicaments symptomatiques contre leur allergie malgré le traitement de désensibilisation.
Le patient peut aussi consommer des traitements symptomatiques en cas d’effets indésirables
liés a la désensibilisation, ce qui peut expliquer le pourcentage lié au patient qui ne diminue

pas leur consommation.

Concernant l'allergie aux pollens de graminées ou bouleau. Il y a 87 % des patients qui ont
bien commencé le traitement quelques mois avant la période de pollinisation pour une bonne
efficacité de I'lITA. Il y a eu 13 % patients qui ont commencé I'ITA en méme temps que la saison
pollinique. Pour une bonne efficacité, le délai moyen est de 4 mois, mais certaines études
montrent une efficacité dés 3 mois voire 2 mois avant la saison pollinique. La majorité des
patients suivent la recommandation des allergologues, ce qui permet d’optimiser |’efficacité

de la désensibilisation.

En lien avec le premier questionnaire sur la prise en charge des patients sous ITA par les
professionnels de santé, 66,7 % des patients sont satisfaits des explications du pharmacien
lors de la dispensation d’une boite de désensibilisation. Ce qui montre le réle important du

pharmacien dans I’adhésion et I'observance des patients allergiques.

Les résultats du questionnaire de girerd ont permis d’évaluer I'observance des patients sous
immunothérapie allergénique. On remarque que la plupart des patients 77,8 % ont des
minimes problemes d’observance. Ensuite 17,8 % des patients ont une mauvaise observance

ce qui est délétere pour I'efficacité du traitement. Pour finir 4,4 % ont une bonne observance.
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L’observance semble variée en fonction du sexe du patient, on remarque une tendance chez
les hommes (20 %) a étre plus « mauvais observant » comparé aux femmes (16,7 %).
Concernant la catégorie sociale, on remarque que les étudiants (27,3 %) et les ouvriers (14,3
%) ont tendance a étre plus « mauvais observant » que les cadres (7,1 %). En fonction de la
date de commencement de I'lTA on remarque que le risque d’étre « non observant » a plus
tendance a étre présent au début du traitement avec 25 % pour un patient qui a commencé
depuis moins de 6 mois et 22,2 % pour un patient qui a commencé depuis moins d’1 ans. Ces
tendances sont analysées sur la base de pourcentage et devront étre vérifiées sur une cohorte
plus importante. En effet, les effectifs des sous-classes ne sont pas assez grands pour réaliser
des comparaisons sur la base de données statistique. L'utilisation d’un test du chi2 au niveau

de significativité de 0,05 n’est pas possible.

Les facteurs de non-observance, les plus représentés sont : la prise en retard du médicament
par rapport a I’"heure habituelle avec 88,9 % des patients ainsi que I'oubli de la prise de
traitement car leur mémoire leur fait défaut avec 68,9 % des patients. Concernant le premier
facteur, I’allergologue précise de prendre le médicament a jeun ou en dehors des repas soit le
matin ou le soir en général. Il est conseillé de garder le méme moment de prise chaque jour,
mais un léger décalage n’est pas grave cliniquement. Le deuxieme facteur de non-observance
qui est la mémoire, peut se résoudre avec I'aide d’une tierce personne qui prépare les
médicaments ou d’un pilulier pour ne pas oublier la prise. Il est également possible de mettre

une alarme chaque jour sur son téléphone pour ne pas risquer de sauter une prise.

La dégradation de la qualité de vie des patients allergiques renforce I'observance aux
traitements. Il y a 75,6 % des patients qui n’ont pas hésité a commencer la désensibilisation
malgré le fait de devoir prendre un comprimé pendant une longue période. Cela témoigne de
la nécessité pour le patient de trouver un traitement qui peut permettre de diminuer ces

symptomes au quotidien.
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5. Conclusion générale

Cette thése de docteur en pharmacie permet d’analyser la prise en charge et I'observance des
patients sous immunothérapie allergénique a l'officine. L’allergie est un probléeme de santé
publique et de plus en plus de patient en sont atteint. La prise en charge est réalisée par un
allergologue qui va proposer différentes alternatives aux patients, comme [’éviction de
I"allergene caractérisé ou la mise en place de traitements symptomatiques en 1lre intention.
Ensuite, quand les traitements symptomatiques ne sont plus assez efficaces, 'allergologue va
proposer aux patients en 2¢ intention I'immunothérapie allergénique, le seul traitement curatif
de l'allergie. L'immunothérapie allergénique sublinguale est un traitement sur plusieurs années
pour une bonne efficacité. La prise en charge des patients a I'officine est tres importante et le
réle du professionnel de santé est multiple pour une bonne délivrance. Le premier questionnaire
a permis de mesurer les connaissances des professionnels de santé sur I'ITA. Les résultats
montrent une bonne connaissance et une bonne prise en charge des patients. La plupart des
réponses aux questions étaient bonnes, bien que de nombreux professionnels de santé ne se
sentent pas a I'aise avec ces traitements qui sont peu dispensés en officine de maniere générale.
Les axes d’améliorations possibles de la prise en charge sont une formation continue pour les
professionnels de santé déja diplomés par les laboratoires pharmaceutiques ou une formation
plus approfondie durant les études a I'université.

La deuxieme partie de la thése a permis d’évaluer l'observance des patients sous
immunothérapie allergénique sublinguale a I'officine. Les résultats ont montré une bonne
observance en général chez les patients traités par ITA. Tout d’abord avec I’étude nationale
ODISSE qui a évalué sur un grand nombre de patients I'observance et I'adhérence. L'étude a
montré une bonne observance mesurée par les professionnels de santé ainsi que par les patients
eu méme grace a un auto questionnaire. Les données ont été confortées avec I’étude réalisée
dans le cadre de cette thése avec des allergologues de toute la France, ce qui a permis de mettre
en évidence des minimes problemes d’observance surtout liée a un décalage des prises et la
présence de troubles de mémoires chez les patients. Concernant la mauvaise observance, dans
les deux études on remarque que les adolescents et les hommes ont tendance a étre moins
assidues. Les axes d’amélioration de I'observance sont |'utilisation d’outils connectés comme des
applications ou des alarmes pour rappeler la prise de comprimé ainsi que I"aide d’une tierce

personne ou d’un pilulier.
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Pour finir I'immunothérapie allergénique a prouver son efficacité dans les deux études avec
I"amélioration des symptomes allergiques ainsi que la diminution de la consommation de

traitements symptomatiques.
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6. Annexes

Annexe 1:

Questionnaire sur la prise en charge des patients sous ITA par les professionnels de santé a I'officine

Le questionnaire est composé de 20 questions. Une seule réponse a chaque question.
ITA = Immunothérapie allergénique = Désensibilisation

L’ITA consiste a administrer des extraits d’allergenes a doses répétées, de facon a modifier le systeme
immunitaire et a rendre le patient tolérant a ces mémes allergeénes.

Allergie aux graminées = Grazax et Oralair

Allergie aux acariens = Acarizax et Orylmyte Oraaie | m
Allergie au bouleau = Itulazax = ; Oralair E\

1) Vous étes :

- [E—
O Pharmacien e A
0 Préparateur -

O Etudiant en pharmacie

2) Vous exercez depuis :

Non diplomé
<5 ans

5-10 ans
10-20 ans
20-30 ans

> 30 ans

Oooo0ooOonO

3) Comment mesurez-vous vos connaissances sur I’immunothérapie allergénique (ITA) :
Entourez la réponse : 0 = Aucune connaissance et 10 = Excellente connaissance

QOOOOOOOEO®GO®

4) Connaissez-vous le moment de la prise d’un comprimé d’ITA :

Matin
Midi
Soir

ogooagd

Pas de préférence
5) Connaissez-vous la fagon de prendre un comprimé d’ITA :
O Ajeun

[0 Pendant les repas
LI Pas de préférence
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6) Selon-vous le patient doit laisser dissoudre son comprimé sublingual sous la langue pendant :

O 1min
O 5min
O 10 min

7) Concernant les modalités de prise du premier comprimé d’ITA, il doit étre pris :

I Dans le cabinet de I’allergologue
O A la pharmacie
LI A la maison

8) Connaissez-vous la période idéale pour commencer une ITA saisonniére comme pour
I’allergie aux graminées ou au bouleau :

Lors du pic pollinique

1 mois avant le pic pollinique
4 mois avant le pic pollinique
6 mois avant le pic pollinique

Ooo0oOod

9) Connaissez-vous la durée de traitement idéale pour une ITA saisonniére comme pour
I’allergie aux graminées ou au bouleau pour une bonne efficacité :

O 1 saison pollinique
O 2 saisons polliniques
LI 3 saisons polliniques

10) Connaissez-vous la durée de traitement idéale pour une ITA perannuelle comme pour
I’allergie aux acariens pour une bonne efficacité :

6 mois
1 ans
2 ans
3 ans

Ooo0oOod

11) Au bout de combien de temps d’interruption de prise de comprimé d’ITA le patient doit
recontacter I’allergologue avant de reprendre le traitement :

O >1jour

O >7jours
O > 1 mois
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12) Lors d’une délivrance d’un médicament d’ITA, mentionnez-vous certains effets
indésirables :

LI Ouid,lesquels: .ooooviiiniiiiiiiiiiiee,
0 Non

13) Lors d’une délivrance d’un médicament d’ITA, conseillez-vous au comptoir la prise de
traitements symptomatiques en cas de nécessité pour diminuer les effets indésirables :

O Oui
O Non

14) Lors d’une délivrance d’un médicament ITA, demandez-vous certaines contre-indications

LI Oui, lesquelles @ ..ooviiiiiniiiiiiiiiieeennn,
0 Non

15) Les différentes spécialités disponibles pour une méme allergie peuvent étre
interchangeables entre les laboratoires :

O Oui
O Non

16) Les spécialités d’ITA ont comme conditionnement :

[0 Une montée de dose puis un traitement d’entretien
[0 Uniquement un traitement d’entretien

0 Les deux réponses précédentes sont possibles

17) Avez-vous rencontré des patients qui ne se sentent pas soulagés par les traitements
symptomatiques de ’allergie (antihistaminique, corticoide, ...) :

LI Tout le temps
0  Souvent

[0 De temps en temps
[0 Jamais

18) Avez-vous déja redirigé une personne non soulagée par des antihistaminiques sans
ordonnance vers un allergologue :

Tout le temps
Souvent

De temps en temps
Jamais

Oogodoag
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19) Pensez-vous que la formation sur I'immunothérapie allergénique est suffisante pendant
vos études de pharmacie ou préparateur :

O Oui
O Non

20) Connaissez-vous le circuit hors pharmacie des APSI (allergénes préparés spécifiquement
pour un individu) :

O Oui
O Non

(@00} 1511015301711 (o I

Annexe 2 :

Questionnaire sur I'observance des patients sous ITA a I'officine

Le questionnaire est composé de 10 questions. Une déclaration a la CNIL pour la protection des données
a été réalisée. Les réponses apportées a ce questionnaire seront exploitées dans une theése de pharmacie
sur la « Prise en charge et observance des patients sous immunothérapie allergénique a [ officine ».

1) Vous étes :

O Unhomme
O Une femme

2) Votre profession est :

Cadre
Ouvrier
Indépendant
Etudiant
Retraité
Autre

Oooo0ooOonO

3) Spécialité de désensibilisation utilisée :

O Oralair

O  Orylmyte
O Acarizax
O Grazax

O Itulazax
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4) Date de commencement de la désensibilisation :

< 6 mois
<1 ans
<2 ans
<3 ans
>3 ans

oooonO

5) Diminution des symptomes allergiques sur une échelle de 0 a 10 aprés avoir commencé la
désensibilisation :
Entourer la réponse : 0 aucune diminution de symptomes et 10 plus aucun symptome.

AaYaYAYAYA G) () ()
S R UP A CS K/ "/ \) \) P, K,/

6) Avez-vous une diminution du recours aux médicaments symptomatiques (type antihistaminique
ou corticoide) avec la désensibilisation :

O Oui
O Non

7) Si allergie aux pollens de graminées ou bouleau : Commencez-vous bien quelques mois avant
la période de pollinisation :

O Oui
O Non

8) Est-ce que le fait de devoir prendre un comprimé pendant une longue période vous a fait hésiter
a commencer la désensibilisation ?

O Oui
O Non

9) Etes-vous satisfait des explications du pharmacien lors de la dispensation d’une boite de
désensibilisation ?

O Oui
O Non
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10) Le questionnaire de Girerd est utilisé pour apprécier et mesurer 1’observance

médicamenteuse.

1. Ce matin avez-vous oublié de prendre vos médicaments ? Oui [  Non[J
Depuis la derniere consultation, avez-vous été en panne de Oui 0  Nonll
médicament ?

3. Vous est-il arrivé de prendre votre traitement avec retard par Oui [  Non[J
rapport a I’heure habituelle ?

4. Vous est-il arrivé de ne pas prendre votre traitement parce que, Oui [  Non[J
certains jours, votre mémoire vous fait défaut ?

5. Vous est-il arrivé de ne pas prendre votre traitement parce que Oui [  Non[J
certains jours vous avez I'impression que votre traitement vous fait
plus de mal que de bien ?

6. Pensez-vous que vous avez trop de comprimés a prendre ? Oui [  Non[J

Si arrét de la désensibilisation :

Pourquoi : ...l
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Titre de la these : Prise en charge et observance des patients sous immunothérapie allergénique a l'officine.

Résumé :

L’allergie est une maladie de plus en plus fréquente dans la population. Elle se manifeste
en réponse a un allergene extérieur considéré comme néfaste pour I'organisme. Une
réaction immunitaire se met en place et provoque des symptomes allergiques qui
dégradent la qualité de vie du patient. L'allergologue prend en charge les patients
allergiques et propose différents traitements. La prise en charge de 1" intention est
I’éviction ainsi que les traitements symptomatiques. Quand les symptomes sont
insuffisamment controlés, I'allergologue peut mettre en place une immunothérapie
allergénique qui va traiter la cause de I'allergie. La désensibilisation est un traitement a

prendre sur plusieurs années pour une bonne efficacité.

Ces traitements de désensibilisation sublinguale sont délivrés a I’ officine d’ou I'importance
d’'une bonne prise en charge par les professionnels de santé. Dans cette thése, un
questionnaire évalue les connaissances des pharmaciens et préparateurs dans toute la
France. Le traitement d'immunothérapie allergénique est a prendre tous les jours, il est
donc important que le patient soit observant. Un deuxieme questionnaire évalue
I’observance des patients et identifie les facteurs de non-observances ainsi que les

solutions a apporter.
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