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I. INTRODUCTION

1. Présentation
Les médicaments sont des xénobiotiques qui interagissent avec de nombreux systemes d’activation

cellulaire pour exercer leurs effets thérapeutiques.

L’hypersensibilité au médicament désigne toutes réactions adverses médicamenteuses. Elle
regroupe I'hypersensibilité allergique au médicament et I’hypersensibilité non allergique
(anciennement intolérance) au médicament. Il s’agit de deux effets secondaires majeurs des

médicaments, parfois difficiles a différencier, qui impliquent des mécanismes différents (1).

Lorsqu’une réaction au médicament survient, le premier intervenant est trés fréquemment le
médecin généraliste (2). La grande diversité des manifestations cliniques (cutanées, digestives,
respiratoires ou générales) complique grandement la démarche diagnostique. Outre la difficulté de
déterminer 'origine des symptémes parmi le large éventail des maladies possibles, le médecin voit
son raisonnement compliqué souvent par l'inquiétude pressante du patient ainsi que par des
paradigmes de précaution envers les médicaments. Ces derniers se retrouvent de part et d’autre,
autant chez le patient que chez le praticien, et sont en grande partie liée a une méconnaissance de

ces pathologies.

En médecine générale, par expérience, il est fréquent que des patients évoquent une allergie
médicamenteuse non documentée (notamment a « la pénicilline »), sans savoir dans quel contexte
ce médicament avait été prescrit ni les effets qui avaient été observés. Les conséquences de cette
plainte d’hypersensibilité au médicament sont souvent celles d’'un sur-diagnostic d’allergie, qui
entraine la mise en place d’une éviction totale et définitive mal adaptée, voire néfaste : contrainte
d’une attention constante, source d’angoisse vis-a-vis des substances prescrites, surco(t possible des
alternatives thérapeutiques (3). Dans le cas d’'une antibiothérapie, par exemple, cela a pour
conséquence |'utilisation d’antibiotiques de seconde intention, généralement a larges spectres, qui

peuvent étre plus coliteux et pourvoyeurs de résistances bactériennes. (4-6)

L’objectif de notre travail est d’apporter un éclairage sur la pratique du Médecin Généraliste
face a une notion de réaction au médicament et sa prise en charge. Les objectifs secondaires sont
d’analyser ses craintes, sa compréhension et ses attentes afin de conduire a des réponses adaptées.
Les criteres de jugement sont des variables qualitatives axées sur un plan cognitif et émotionnel
d’une part, puis de I'impact que pourraient apporter des stratégies interventionnistes (formations,

algorithmes décisionnels, hotline téléphonique).
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2. Hypersensibilité allergique et non allergique

L’hypersensibilité au médicament désigne toutes réactions adverses médicamenteuses. Elle
regroupe l'allergie au médicament et I’hypersensibilité non allergique (anciennement intolérance) au
médicament. Les progres récents réalisés dans la compréhension des réponses immunitaires dirigées
contre les molécules chimiques démontrent I'existence de réactions immunes spécifiques de
I’antigéne médicamenteux (7). Les médicaments se comportent comme des hapténes et ont la
propriété d’interagir avec des acides aminés spécifiques portés par des protéines endogenes ou
exogenes. Ceci aboutit a la formation d’'un complexe médicamenteux immunogene capable d’induire

une réponse immunitaire spécifique.

Le terme « allergie » doit donc étre réservé aux effets secondaires dus aux effecteurs de
I'immunité spécifique c’est-a-dire aux immunoglobulines et aux lymphocytes T. Ces réactions font
I'objet d’'une mémoire immunitaire et sont donc amenées a se reproduire a chaque nouvelle

exposition avec un délai plus court et une intensité plus forte.

Les manifestations qui n’impliquent pas les immunoglobulines ou les lymphocytes T
correspondent alors a I’hypersensibilité non allergique (8), que les effets secondaires soient dus a un
effet pharmacologique ou non. Ces réactions ne sont pas soumises a une mémoire immunitaire et

restent idiosyncratiques (non prévisibles).

Différencier les deux types d’hypersensibilité aux médicaments est d’importance puisque les
réactions d’hypersensibilité allergique peuvent étre sévéres voire mortelles, imposant une stricte
contre-indication du médicament en cause, alors que les réactions d’hypersensibilité non allergique
sont parfois impressionnantes mais non fatales, conduisant a une prise en charge surtout du seuil de
tolérance, par une prémédication par antihistaminique par exemple, et autorisent la reprise du

médicament.

3. Epidémiologie
L'incidence réelle des réactions adverses aux médicaments est inconnue, mais certaines
estimations existent. Les hypersensibilités médicamenteuses sont fréquentes pouvant atteindre
plus de 10 % des sujets hospitalisés et 7 % de la population générale (9), et représentent environ
15% de tous les effets indésirables médicamenteux. Elles sont responsables d’une mortalité, d’'une

morbidité et de surco(ts encore tres mal évalués.
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La plupart des études démontrent que les femmes sont plus souvent atteintes que les hommes (65-

70 % versus 30-35 %)(10).

La notion de sous-déclaration des effets secondaires dus aux médicaments est constamment
évoquée dans toutes les études. Si une sous-estimation de ces réactions peut étre due a I'absence
fréquente de leur déclaration, ces chiffres peuvent également souffrir d’une surestimation quant a
leur origine allergique. En effet, pour bon nombre d’entre elles, I'origine allergique est alléguée par le

médecin déclarant, mais la preuve diagnostique allergologique n’est pas apportée.

Les médicaments les plus souvent impliqués sont les antiinfectieux (40 a 50 % des cas), et
notamment les B-lactamines, puis les antalgiques, antipyrétiques et anti-inflammatoires non
stéroidiens (AINS 15 a 20 %), les produits de contraste (6 %), et des médicaments et substances

biologiques tres divers, parmi lesquels le latex et les myorelaxants, les enzymes et hormones, etc.

Mais parmi ces réactions, peu s’avérent étre imputable a un phénomeéne allergique « vrai ».
Seuls 5 a 20% des patients, déclarant des antécédents d’allergie a la pénicilline, en ont réellement
une lorsqu’on la confirme par des tests cutanés (11). Les chiffres varient entre les études, voire les

populations étudiées (adultes versus enfants).

4. Physiopathologie et manifestations cliniques
Les manifestations cliniques de I’hypersensibilité médicamenteuse sont multiples, allant

d’une simple urticaire au choc anaphylactique.

Lorsqu’elles sont authentiquement liées a une réaction d’hypersensibilité allergique, les
réactions de chronologie immédiate ou trés accélérée, de type urticaire/angicedéme ou choc par
exemple, sont le plus souvent dépendantes des immunoglobulines de type E (IgE) ; quant aux
réactions non immédiates, comme par exemple les exanthemes maculopapuleux, elles impliquent
une activation de lymphocytes T spécifiques et répondent a plusieurs mécanismes immunologiques,

elles représentent néanmoins qu’une minorité des réactions au médicament (7).

Dans une étude de prévalence des hypersensibilités médicamenteuses en population
générale, la majorité des réactions rapportées était de type immédiat (43 %), survenant le premier
jour du traitement (78,5 %) et touchait la peau (63,5 %) (3). Concernant ces réactions, le principal
médiateur est schématiquement I'histamine, sécrétée par les mastocytes et basophiles, via un
mécanisme IgE dépendant mais également par d’autres voies non spécifiques (d’ou les

hypersensibilités non allergique). Les symptomes de cette histamino-libération sont au premier plan

19

HUYNH
(CC BY-NC-ND 2.0)



d’ordre cutané : érythéme, urticaire, cedeme, prurit. Néanmoins des atteintes spécifiques d’organes
et des effets systémiques existent avec: des signes cardiovasculaires (tachycardie, hypotension,
collapsus, arythmie, arrét cardiovasculaire), des signes respiratoires (toux, dyspnée, bronchospasme,
exacerbation asthmatique), des signes digestifs (nausées, vomissements, douleurs abdominales,
diarrhées). Ces symptdmes peuvent étre classés selon la classification de Ring et Messmer de
sévérité de I'anaphylaxie (12). A noter cependant que les réactions non spécifiques (c’est-a-dire les

intolérances) causent exceptionnellement ce type de symptomes sévéres.

5. Prise en charge

La démarche diagnostique consensuelle actuelle repose avant tout sur I'examen clinique
des patients lors de leur réaction lorsque cela est possible, sur une anamnése détaillée, voire
policiere. Les tests cutanés constituent ensuite une étape essentielle dans I'exploration d’'une
hypersensibilité médicamenteuse, puisque les tests in vitro explorant les allergies médicamenteuses
sont souvent soit non disponibles, soit non validés. Les tests cutanés ont une bonne sensibilité pour
les béta-lactamines, les anesthésiques généraux, les héparines, les sels de platine et les produits de
contraste iodés, mais faible pour les autres médicaments. En dernier lieu, le diagnostic de certitude
repose sur les tests de réintroduction/provocation, ces derniers sont cependant réservés a de

strictes conditions de réalisations et a des centres spécialisés (13,14).

Ce bilan allergologique tient surtout lorsque le médicament éventuellement en cause est
indispensable, ou fréquemment prescrit (B-lactamines, paracétamol et anti-inflammatoires non
stéroidiens, par exemple), c’est-a-dire quand le seul principe d’éviction n’est pas envisageable. Seul
un diagnostic formel d’allergie médicamenteuse, ou d’intolérance pour les antiinflammatoires non
stéroidiens, semble en effet pouvoir permettre de mettre en place les mesures adaptées de

prévention et de traitement.

Une fois le diagnostic établi, une éviction totale et définitive est de régle concernant les
allergies médicamenteuses « vraies », associée a la remise d’une carte d’allergie attestant non
seulement de la sensibilisation a la molécule sous sa dénomination commune internationale (DCl) et
des appellations commerciales en contenant, mais aussi y sont indiquées les molécules alternatives
tolérées, dés que possible et si ces derniéres ont été testées. Cette carte est primordiale car elle
permet d’apporter la preuve objective de I'allergie et de définir une prise en charge adaptée aupres

des professionnels de santé, en préventif ou lors d’'un nouvel accident.
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Pour les hypersensibilités non allergiques, une prémédication par antihistaminiques aide
souvent a abolir ou au moins a minimiser ce type de réaction, permettant ainsi de pouvoir utiliser ces

médicaments lorsqu’ils sont vraiment indiqués (8).

Cependant, il n’existe a ce jour aucune recommandation officielle nationale sur la gestion des
allergies médicamenteuses en médecine générale. Et contrairement a d’autres pathologies, dont la
suspicion est souvent rapidement suivie de tests qui permettent de poser le diagnostic, la suspicion
d’allergie au médicament peut malheureusement persister longtemps. Ainsi le délai entre la réaction
et le bilan allergologique chez les patients ayant présenté une réaction pendant I'enfance et qui sont

testés a I’age adulte peut étre aussi long que 30 ans (15).
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II. MATERIEL ET METHODE

La méthodologie de notre étude a été développée avec les statisticiens du CHU de Lyon et

selon des références d’aide a la lecture scientifique (16).

1. Le type d’étude
Il s’agit d’'une enquéte épidémiologique descriptive, transversale, menée du 24 février au 25
mars 2014, soit 1 mois, sur 'ensemble de la région Rhone-Alpes, a partir d’'un questionnaire en
ligne. Le champ étudié est celui de la médecine générale, dans la prise en charge en pratique

courante d’une plainte d’allergie au médicament.

La question principale porte sur la pratique du Médecin Généraliste face a une notion de
réaction au médicament et sa prise en charge, afin de conduire a des réponses adaptées a ses
craintes, sa compréhension et ses attentes.

Les questions secondaires portent sur le ressenti des praticiens face a cette situation, leur pratique

actuelle et leur volonté de modification de celle-ci en fonction des recommandations.

2. Recrutement des sujets
Il s’agit d’'une enquéte par sondage en ligne soumis a 2836 Médecins Généralistes libéraux
de Rhone-Alpes disposant d’'une adresse mail renseignée, grace au concours de I'Union Régionale
des Professionnel de Santé Médecins de Rhone-Alpes. A savoir que les bases de données font état de

5894 médecins généralistes exer¢ant en libéral en Rhéne-Alpes.

Etaient sélectionnés tous les médecins généralistes avec activité conventionnelle, sur la
région Rhone-Alpes. Etaient exclus les médecins exercant une activité particuliere exclusive
notamment : allergologie, médecine du travail, médecine thermale, médecine du sport, gérontologie,

nutrition, acupuncture.
Le recrutement a été effectué dans la période du 24/02 au 24/03/2014.

Les médecins étaient inclus sans critére de sélection particulier. Etaient exclus uniguement ceux dont

le questionnaire rendu s’avérait incomplet (taux de réponse inférieur a 75% des questions).
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3. Elaboration du questionnaire
Un questionnaire a été élaboré a partir des données de la littérature (17,18) et des
recommandations citées. Une version pilote a fait I'objet d’'un pré-test par un groupe de 5
allergologues et 7 médecins généralistes, pour la mise en forme, la lisibilité et la compréhension. Le
guestionnaire final est anonyme, comportant un préambule, 5 parties avec un total de 21 items

(annexe A).

Les questions sont fermées avec choix dirigé pour certaines (données personnelles, pratique
actuelle, analyse de la grille de lecture) et ouvertes avec commentaires libres pour d’autres (la

pratique actuelle, les freins...).

Concernant la version pilote, le questionnaire était soumis aux deux maitres de stage
généralistes et a cing allergologues en novembre 2013, puis des prototypes papiers étaient
initialement remis a cing médecins généralistes, proposant des items ouverts concernant les 2°8me,
4°™ et 5°™ parties relatives au ressenti. Ces questionnaires étaient remplis avec I'assistance de
I'investigateur pour un recueil d’informations complémentaires éventuel et I'’évaluation de la bonne

compréhension de chaque item.

Il s’avérait que concernant la 2°™ partie, deux émotions principales étaient prédominantes :
le sentiment de gravité et d’urgence. Deux échelles qualitatives spécifiques leurs furent donc

attribuées afin de les mesurer systématiquement, tout en laissant une réponse libre éventuelle.
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Le travail engagé se résume mieux dans le tableau ci-dessous [Tableau 1]:

Tableau 1 : Maquette du questionnaire

1% partie Identification de 'enquété
4 questions : dge, sexe, lieu d’exercice et type
d’activité
2°™ partie Caractérisation de la prise en charge pratique
lorsqu’'un patient rapporte un antécédent
« d’allergie » a un médicament (accident plus ou
moins ancien)
4 échelles et 3 QCM : estimation de la probabilité
qu’il s’agisse d’une allergie « vraie », ressenti,
conduite a tenir et argumentaire
3eme partie Expérience avec ce type de patients
2 items: fréquence de ce type de patient et
difficulté de prescription
4°™ partie Intérét de la formation en allergologie
4 échelles : intérét, niveau de connaissance, date
de la derniéere formation, impact potentiel sur la
pratique
5°™ partie Proposition d’autres outils (score, hotline)

2 échelles : intérét pour la pratique

4. Outils statistiques
La saisie des données s’effectuait 3 I'aide du logiciel Microsoft” Office Excel” 2007, avec un
controle secondaire de la saisie. L'ensemble des données étaient anonymisées et le fichier faisait

I'objet d’une déclaration aupres de la Commission Nationale de I'Informatique et des Libertés (CNIL).

Les variables obtenues sont qualitatives, exploitées en pourcentage pour les questions
fermées et en données ordinales pour les questions ouvertes. Pour faciliter I'analyse on considérait
comme « trés forte » une valeur > 8/10; « forte » si comprise entre 6 et 8/10; « moyenne » si

comprise entre 4 et 6/10 ; « faible » si comprise entre 1 et 4/10 et « nulle » si <1.
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Pour une significativité suffisante, une analyse des résultats en pourcentage et selon les

données de théses antérieures, le nombre minimal de réponses a été estimée a 100.

L’analyse statistique des données descriptives a été réalisée par le Service de Biostatistique
des Hospices Civil de Lyon avec le logiciel R® version 2.15.2 (19). Aprés une description de I’'ensemble
des médecins généralistes, des analyses comparatives entre sous-populations étaient réalisées.
L'analyse des variables était effectuée par la réalisation de tests de x2 ou de tests non
paramétriques en cas d’effectifs insuffisants. Une valeur de significativité p < 0,05 était considérée

comme significative.

Une représentation des données géographiques a été effectuée a l'aide du logiciel
BatchGeo® et le calcul des distances a été réalisé sur le site Viamichelin® selon le code postal

renseigné par les participants.

Des modélisations étaient faites par les fonctions statistiques du tableur Excel® et

construction de boites & moustache de TUKEY version classique (5°™ centile; ler quartile (Q1);
médiane ; 3éme quartile (Q3) et 95°™ centile) devant la forte dispersion attendue (échelle graduée

de 0 a 10).

Pour les données paramétriques, I’écart type est donné. Il permet de connaitre les valeurs de
dispersion a la moyenne, c'est-a-dire I'intervalle dans lequel se trouve 95% de la population étudiée

(selon une courbe de Gauss). Il a été calculé grace a un tableur Excel.
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III. RESULTATS

Un total de 393 réponses a été obtenu pour notre étude, sur les 2836 médecins généralistes

a

Rhone-alpins contactés, soit un taux de réponse a 13.8%. Parmi elles, 376 réponses étaient

exploitables et 17 étaient incompletes (remplissage du questionnaire < 75%).

1. Données générales de la population

Age et sexe
La répartition est de 45.1% de femmes (162 sujets)

et 54.9% d’hommes (206 sujets) (8 non réponses).

Leur age est compris entre 28 et 74 ans, avec un age moyen

de 48.8 ans et un écart type de 10.79 ans (4 non réponses).

Type d’activité et répartition géographique
L'activité est a 44.7% urbaine (167 participants)
contre 40.6% semi-rurale (152 participants) et 14.7% rurale

(55 participants) (2 non réponses)
La répartition géographique des participants est modélisée ci-
dessous.
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2. Prise en charge 7

Devant la situation d’un patient vous rapportant en consultation | 6

un antécédent d' « allergie » a un médicament (accident plus ou moins

ancien), la probabilité d’une « allergie vraie » est moyenne, estimée a

5.26 en moyenne avec un écart type de 1.74. Médiane a 3 [Q1=3 ; Q3=5]

(15 ne se prononcent pas). 3 T
2

0

Figure 4 : Probabilité d'une
allergie vraie

Concernant le ressenti devant la survenue d'une réaction « classique » a un médicament,
type éruption cutanée isolée, le sentiment d’urgence était coté par la moitié des praticiens entre 3 et
5/10 avec une médiane a 4 (moyenne a 5.08 +/-2.27). La gravité ressentie était d’ordre de 3/10
[Q1=2 ; Q3=5] avec une moyenne a 4.54 +/-1.80. Non réponses a ces questions, respectivement de :

8 et 29/376.

En cas de nécessité de represcrire le médicament a I'origine du probleme, I’anxiété pour la

prescription a venir est cotée a 8 en médiane [Q1=5 ; Q3=9] moyenne a 7.57 +/- 2.73

10
8 ——
6
—
4
—
2
0 T T 1
Sentiment Sentiment de Anxiété a
d'urgence gravité reprendre la
prescription

Figure 5 : Ressenti du praticien
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En pratique

Plus de 81.6% (307/376 sujets) optent pour I'éviction et un traitement alternatif d’emblée,
dont presque la moitié (139 sujets) assortissant la prescription d’une recommandation écrite (carnet
de santé ou carte d’allergie). Des explorations complémentaires (avis spécialisé, tests

allergologiques) seront proposés par 210 sujets sur 376 (55.9%).

Seuls 30 sujets proposeront une réintroduction d’emblée, orientée par l'interrogatoire, soit au

cabinet pour 9 d’entre-eux (2.4%) soit a domicile pour les 21 autres (5.6%).

Un complément d’information pour cet item était possible, relevant des remarques quant a la
sévérité de la réaction présentée (10 réponses), de la non indication de carte d’éviction écrite en
absence de preuve (1 réponse), de la classe médicamenteuse concernée (3 réponses) avec en

corollaire la possibilité d’une alternative thérapeutique (2 réponses).

Explorations spécialisées 56%

Carte d'allergie 37%

Eviction et alternative thérapeutique 82%

Réintroduction

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

Figure 6 : Prise en charge

Concernant le recours aux explorations spécialisées

En cas de non réalisation de bilan
160
. . , , 139
allergologique, les raisons évoquées chez | 140
246 participants sont : 120
100 80 84
L’absence de modification de la 80
60
conduite pratique, quels qu’en 40
14
seront les résultats : 80 (32.5%) 20
0
. e s
- Les difficultés d’acces a ces Absence  Difficultés Risque Refus du
explorations : 139 (56.5%) d'impact sur d'accés potentiel patient
la prise en
charge
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- Lerisque estimé des tests pour le patient : 14 (5.7%)

- Lerefus du patient : 84 (34.1%)

Un complément d’information pour cet item était possible, relevant comme autres raisons : la
présence d’une alternative simple (12 réponses), I'orientation d’emblée par I'anamneése (5 réponses),
|'absence de confiance dans les tests allergologiques (3 réponses), le faible enjeu (médicament

dispensable) (2 réponses).

Lorsque le bilan allergologique est réalisé, les raisons évoquées chez 350 sujets sont :

- L’insistance du patient : 54

300 261
9 242
(15.4%) 250 231
- La présence de signe de gravité 200
S 150
lors de la réaction : 242 (69.1%)
100 54
- La nécessité de reprise du 50 15
médicament en cause : 261 0 N ‘
& <& <& & &
X3 N N }
(74.6%) OQ'z}‘\ X & Q@Q‘ @"\ Qof;»\o
ccer , i . S o R & S
- La difficulté de prescription suite & & N b"“Q& (\b\%
. . —_— . (;}‘;@ ¥ 'Q;('Q? & '8.00
a de multiples réactions : 231 & X x\& &
. Q)
(66%) ¥

Figure 8: Facteurs orientant vers les explorations complémentaires

Un complément d’information pour cet item était possible, relevant la nécessité d’affirmer le

diagnostic (15 réponses).

- . 35
Expérience de ce type de patient
Le nombre moyen estimé de patients se plaignant 30
d’hypersensibilité au médicament est de 7.18 patients par mois, 25
avec une médiane a 4 par mois [Q1=1 ; Q3=10]. Et la fréquence a 20
laquelle la prescription devient difficile est de 1.9 en moyenne, =
médiane & 1[Q1=1; Q3=2]. 10
5
[ 1
0 L T : 1
Fréquence Difficulté de
mensuelle prescription
de ce type
de patient

Figure 9 : Expérience personnelle
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3. Intérét global de la formation en Allergologie

Sur la perception des avancés médicales/scientifiques de I’Allergologie, la moyenne est a

5.46/10, avec une médiane a 5 [Q1=3 ; Q3=7].

Sur I'intérét pour les maladies allergiques : moyenne a 5.11/10 et médiane a 5 [Q1=3 ; Q3=6.25].

Sur I'intérét a I'allergie médicamenteuse en particulier : moyenne a 5.23/10 et médiane a 6 [Q1=4 ;

Q3=7].
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Figure 10 : Perception de I'Allergologie

Niveau de formation

Sur le niveau estimé de connaissance dans I'allergie au médicament, la moyenne se trouve a

4.93/10 et la médiane a 5 [Q1=4 ; Q3=6] (cf ci-dessus)

La derniere formation concernant
I'allergie au médicament remonte a une date
inconnue pour 42.5% des sujets,
« probablement durant les études médicales ».
Seuls 6% (21 sujets) ont bénéficié d’une
formation dans I'année, cette derniére remonte
a moins de 5 ans pour 25% d’entre-eux (87 cas)

et plus de 5 ans pour 26.7% (93 cas).
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Figure 11 : Délai de la derniére formation
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Sur la potentialité qu’une formation dans I'allergie au 18 |
médicament puisse modifier la pratique, illustrant l'intérét 8
i . ) 7 _—— Q1
percu du développement personnel continu en Allergologie, la 6
Min
moyenne retrouvée est a 6.83 et la médiane a 7 [Ql=6 et 5
4 = Médiane
Q3=9] (Non réponses = 30). 3
= Max
2 I S —
i — Q3
0 +————

Intérét du DPC
en allergologie

Figure 12 : Intérét du DPC en Allergologie

Pertinence des autres outils proposés
- Aide a la décision médicale (score, application smartphone) : la moyenne retrouvée est a
5.47 et la médiane a 6 [Q1=3 et Q3=8].
- Hotline téléphonique (sur le modele des prescriptions d’antibiotiques): la moyenne

retrouvée est a 4.77 et la médiane a 5 [Q1=2 et Q3=7].
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Figure 13 : Intérét d'autres outils
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4. Analyse des facteurs pouvant influencer la prise en charge

L'analyse en sous groupes ne retrouve pas comme facteurs significatifs influencant la prise en

charge :

Le mode d’exercice
(Urbain, semi rural
ou rural)

Le délai de derniere
formation (< 1 an,
dela5ans,>5ans,
et ne se souvient

plus)

Prise en charge selon le mode
d'exercice

Explorations spécialisées

Carte d'allergie M Urbain
Eviction et alternative :l Semi-rural
thérapeutique NS
Rural

~[INs

Réintroduction

0% 20% 40% 60% 80% 100%

Figure 14 : Prise en charge selon le mode d'exercice

Prise en charge selon le délai de
la derniére formation

M Propablement durant

Explorations N " o
les études médicales

spécialisées

m>5ans

Carte d'allergie NS

_:I NS mdela5ans

Eviction et alternative
thérapeutique

Réintroduction }\‘S

0%

<lan

50% 100%

Figure 15 : Prise en charge selon le délai de la derniére formation

Par contre les degrés d’anxiété semblent influer sur les pratiques d’éviction d’emblée et de

réintroduction du médicament, sans impact pour |'orientation vers le bilan allergologique.
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Prise en charge selon l'anxiété
pour la prescription a venir

M Trés haute

Explorations spécialisées NS
W Haute
Carte d'allergie
Eviction et alternative — Basse
thérapeutique
p=0.026
Réintroduction p < 0.001 Tres basse
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Figure 16 : Prise en charge selon I'anxiété
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Par ailleurs, les délais de derniére formation semblent avoir un impact sur I’anxiété déclarée par les

praticiens quant a la prescription a venir.

Anxiété pour la prescription a venir
selon le délai de la derniere

formation
Haute p/=  MPropablement durant
043 les études médicales
Moyenne haute m>5ans
Moyenne basse de135ans
Basse =0.014
<lan

0% 20%  40%  60%

Figure 17 : Anxiété selon le délai de derniére formation
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5. Analyse en sous groupes géographiques
Afin d’évaluer I'effet géographique, notamment |’éloignement par rapport au centre de

référence régional (Centre Hospitalier Universitaire de Lyon-Sud, 69495 Pierre Bénite) nous avons

analysé les données des médecins Paray-le-Monial 7 \ -, ; Sant Slaude m s Bamsgom,eux
I M .
/ -Jalsi!sse Marcigny aconﬂ*» Oyonnax 0 o}\lhey : Sffe
des départements 01, 07, 26, 69 2" Chauffailes smv Bresse P Genf i A pSIo”
\\ ewlle Anne.nasse M;ni
, N gny
et 74. Les départements de I'lsére Ro# A, /B’e,,ega,de N "a'sei‘";,sﬁ:evﬁ':“s\es i -
llefranche-sur-Sadne \
. . ’ \\ { ; WY P Sallanches ? {_r\-n 1
38 et la Loire 42 disposant d’un g @\ | Taware g Ambe§ n-Bugey Anfacy %e_sChamonix-Mont;Biinc Y
H'@”\”"\»f\g By~ f&*am‘f?h Rur;\il. 22 Saift-Gervais- l{s Bamsw
F =~
CHU de rattachement avec un :nsurtignon: ;E'S y i,i*:evz'eu il ,e%/Bams ) TS Ao oo
. . . . Monlbris‘on* Vénic*'| Xxm Les Avgmeres rg-Smg(-Maur ce ohbe ; 3%
service d’allergologie, ainsi que la  amber  © | " it :almmf‘{ 2 owgomaie S & Y }ém x Gfsniaadiso g~ 21 1
-Sam' Chamon: s ouuers .
{ 1
Savoie 73 pIUS volontiers Saint 145 La Cé[se-Sa|m<Andréa ;Voiron ‘;"evmd K @ D Cuorgn
Momslrol}-';m-Loue [? Tul;ns 2} \ savlc I&éu I 9
, N NS g e la Vanoi¥e
rattachée a Grenoble, sont [ ADDSoRYIN N /5 e }*"*L__ Ciries
Yssingeaux i Bussoleno Le|n|3
P Saint- Valller 7 - ——
. . / oTence 4 Echirolles Bardgnecchia / o __/ I’ll'
sciemment non inclus. Le Fuysenoelay "°',"ﬂ"5 S s Vit N SlaveToTes] 2
el 4'1 V' "nce i » Plossascoi‘(MToJkgal
e o / a Gure nanqon \
? @ 2 J Pmeorojo Carmg}
U ne ana |yse SeIO n Ia Langogne Pri!as C@l Dge Parc national des Ecrins Raccqon
. P . Sal
distance vis-a-vis du centre Aubehis )~ ? . A A0 e
5 Beer Vrmes S g Busca %3
régional de référence (Centre y Dronero:

Distance] 9 001-5615 @ 5669-7115 Q@ 7148-10948 @ 11073-13657 Q 1366-15504 Q 15539-20366 @ 209.13-39385

Hospitaliser Lyon Sud, Chemin du Figure 18: Répartition géographique en fonction de la distance au centre de référence

Grand Revoyet 69495 Pierre-

Bénite) est donnée ci-contre.

L'analyse porte sur 232 participants, répartis en 4 groupes selon la distance par rapport au CHLS :

. ' ’ .o
Prise en charge selon I'éloignement au
centre de référence
I
Réintroduction NS
Eviction et alternative thérapeutique ;| NS w144-234Kkm
m76-144 km
14,4 - 76 km
Explorations spécialisées p=0/035
1,2-14,4 km
Difficulté d'acces p=0.014
|
0% 20% 40% 60% 80% 100%
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IV. DISCUSSION

1. Choix de I’étude
Il s’agissait d’'une étude descriptive transversale, apportant un éclairage semi-qualitatif sur la
pratique du Médecin Généraliste face a une notion d’hypersensibilité au médicament et sa prise en

charge induite.

2. Biais et forces de I'étude
Biais de I’étude

Biais de sélection

La représentativité de I’échantillon des médecins généralistes de la région Rhone Alpes a été
assurée par la sollicitation par mail a large distribution sans sélection. Toutefois, il se peut que seuls
les médecins interpelés par I'Allergologie ou ayant un intérét plus prononcé ont participé a I'étude.
Néanmoins le taux de participation de 13.8% avec 393 participants sur les 2836 médecins contactés,
ainsi que le taux d’exclusion pour participation incompléte (4.3% des 393 réponses), peuvent étre

considérés comme satisfaisants pour ce type d’étude (20,21).

Néanmoins notre échantillon ne peut prétendre étre représentatif de la totalité des
médecins généralistes de la région. De méme une extrapolation a I'ensemble du pays semble délicate

devant I'existence d’inégalités régionales en matiére d’Allergologie (22).

Biais de mesure
Avec principalement un biais de réponse des médecins concernant la prise en charge, en

effet les pratiques déclarées n’étant pas forcément le reflet de la réalité sur le terrain.

De plus il pourrait exister un biais de mémorisation selon I'ancienneté de I'épisode et la
charge émotive associée, faisant surreprésenter les appréciations extrémes, nous avons limité ce

biais en prenant en compte les 5°™ et 95°™ centiles dans I’analyse des données qualitatives.
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Forces de I'étude
L'utilisation d’échelles qualitatives permettait une évaluation fine des différents parametres
sur le ressenti et I'intérét. Mais il nexiste pas de questionnaire standardisé concernant les allergies

médicamenteuses, permettant la reproductibilité et la comparabilité des résultats sur ces critéres.

Le questionnaire a été optimisé afin d’obtenir le meilleur taux de réponse possible. Ainsi,
conformément aux recommandations de I'INSEE, nous avons utilisé un questionnaire court et nous
avons limité le nombre de questions ouvertes (17). Nous avons ensuite testé le questionnaire avec
une version pilote afin de repérer et modifier si besoin les questions dont la formulation n’était pas

facile a comprendre (23).

Sur le plan épidémiologique la population étudiée correspondait a la démographie médicale
de la région Rhone-Alpes d’apres le dernier recensement médical : tant sur le sex-ratio, I'dge et le
type d’activité (24). La représentation géographique retrouvait une répartition harmonieuse des

participants, tant sur I’ensemble de la région Rhone-Alpes que selon les bassins de population.

3. Principaux résultats

Trois cent soixante-seize médecins généralistes ont répondu a cette enquéte ponctuelle régionale.

La prise en charge actuelle

Sur le plan du ressenti des praticiens, lors de la survenue d’une réaction cutanée classique,
type éruption cutanée isolée apres la prise d’un médicament, les sentiments d’urgence et de gravité
sont déclarés comme moyens a faibles pour 75% d’entre eux (respectivement <6/10 et <5/10) voire
trés faible, néanmoins I'anxiété reste élevée (>5/10) pour la majorité, voire trés élevée pour prés de

50%.

De méme, alors que plus de 3 médecins sur 4 considérent a juste titre qu’une notion de
réaction au médicament rapportée par le patient, ne reléve pas d’une allergie « vraie », c'est-a-dire
IgE médiée (probabilité <5/10), ils sont 307 sur 376 (81.2%) a opter néanmoins pour une éviction
d’emblée avec un traitement alternatif. Dans ce cas, seule la moitié des praticiens assortissent la

prescription d’'une recommandation écrite (sur le carnet de santé ou carte d’allergie).

Les explorations complémentaires ne seront réalisées que par 55.9% des participants,
rapport qui semble déja surestimé compte tenu de I'incidence des réactions médicamenteuses et les
explorations réalisées en service spécialisé (25,26). Or lorsque ces derniéres sont effectuées, les

hypersensibilités allergiques « vraies » au médicament ne représentent que 10% des patients testés
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(14,27). De plus, dans de larges études menées en population adulte et pédiatrique, la valeur
prédictive négative des explorations est rassurante, de I'ordre de 94-98% pour les béta-lactamines

(28,29) et 97% pour les anti-inflammatoires non stéroidiens (30).

Seuls 30 participants sur 376 proposeraient une réintroduction d’emblée, orientée par

I'interrogatoire, soit au cabinet pour 9 d’entre eux, soit a domicile pour les autres.

Les facteurs influencant la prise en charge

De maniére attendue, la prise en charge se résume essentiellement a une éviction
d’emblée et a un traitement alternatif, alors que le recours aux explorations complémentaires reste
insuffisant. Les principaux facteurs sont les difficultés d’accés a ces explorations pour plus de la
moitié des praticiens, 1/3 évoquent le refus du patient. Et plus de 1/3 évoque I'absence confiance

dans les tests, avec le maintien de la conduite pratique initiale quels qu’en seraient les résultats.

A l'inverse, les facteurs positifs, motivants la réalisation d’un bilan allergologique sont, pour
3/4 des médecins, la nécessité de reprise du médicament en cause, puis en 2"* et 3°™ position pour
2/3 des cas la présence de signe de gravité lors de la réaction ou la complexité de la prescription
suite a des réactions multiples. Parfois pour 15.4% des cas c’est I'insistance du patient qui influe sur

I'orientation du praticien.

Pourtant, le praticien est fréquemment confronté a ce type de patient avec en moyenne 7 par mois,

et la prescription devient méme tres problématique dans plus de 20% de ces cas.

Les analyses de la prise en charge selon plusieurs parametres comme le mode d’exercice, ou
I’éloignement par rapport au centre de référence n’ont pas relevé de différences significatives,
hormis pour I’accés aux explorations spécialisées, encourageant un recours aux explorations
significativement supérieur pour les praticiens situés a < 15km du centre de référence. Par ailleurs
nous observons que les groupes de praticiens peu « anxieux » (score d’anxiété <5/10) optaient
moins pour une éviction définitive d’emblée et étaient les seuls a réintroduire le médicament selon
I’'anamnese menée, il n’y avait par contre pas de différence significative concernant le recours aux

explorations complémentaires.

L’apport de la formation en allergologie médicamenteuse
L'intérét porté a I’Allergologie en général et I'Allergologie médicamenteuse en particulier,

sont moyennes voire faibles (<5/10 pour plus de 3 praticiens sur 4). De méme, alors que les

37

HUYNH
(CC BY-NC-ND 2.0)



avancées médicales et scientifiques ont été spectaculaires, a la fois source et cible d’études
multicentriques, de consensus internationaux, de préoccupation visant la standardisation des
protocoles cliniques et le développement des pratiques sophistiquées comme le génotypage (31,32),
les progres en allergologie médicamenteuse se heurtent encore a des croyances, celles des patients
et surtout celles des praticiens. Fondées ou pas, elles nécessitent néanmoins des éclaircissements
indispensables. En effet, les médecins restent méfiants vis-a-vis de cette spécialité, avec plus d’'un
tiers d’entre eux évoquant méme I'absence de modification de la conduite pratique, quels qu’en
seraient les résultats des tests, d’autres redoutant la dangerosité de ces tests (risque de déclencher

un accident allergique).

Le niveau de connaissance dans l'allergie au médicament est quant a lui jugé également
faible (<5/10 pour les 3/4) avec I'absence de formation dans le domaine post-études médicales pour

plus de 4 praticiens sur 10. Et moins de 1/3 rapportait une formation datant de moins de 5 ans.

Dans une récente étude qualitative de 2014 dans les Yvelines, R. Pung et al. corrobore
I'insuffisance de la formation théorique en allergologie médicamenteuse (33) , aussi bien par les
médecins généralistes. Les médecins estimaient s’étre formés « sur le terrain », grace a leurs
lectures, leur participation a des FMC (formation médicale continue) ou a des groupes de pairs. Des
étudiants de médecine générale en 3°™ cycle étaient également interrogés, leur formation en
allergologie relevait davantage de la prise en charge des réactions graves. Elle était plus adaptée a la
pratique hospitaliere qu’ambulatoire. De ce fait, certains estimaient que l'allergologie en général

n’était pas une priorité dans leur formation.

Par ailleurs bien que la majorité estime qu’une formation dans le domaine aurait un impact
sur leur pratique, a I'opposé plus d’'un praticien sur 4 affirme qu’une formation n’impactera sa

pratique que trés modérément, avec un apport coté a < 5/10.

L’analyse du type de prise en charge selon le délai de la derniére formation ou selon
I'intérét porté au DPC n’a cependant pas retrouvé de différence significative. Par contre une

formation récente < 5 ans semble étre favorable en terme d’anxiété quant a la prescription a venir.

L'intérét d’autres outils a la décision médicale (score, application smartphone ou en ligne) ou
d’une hotline téléphonique (sur le modele de conseils en antibiotiques par les infectiologues) est plus

partagé.
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4. Perspectives

Lutter contre I'anxiété

Le doute sur l'authenticité de I'allergie pousserait les médecins a la prudence et les
ameénerait a contre-indiquer le médicament suspecté dans la crainte d’'une réaction plus sévere
(cedeme de Quincke, choc anaphylactique). Plusieurs médecins ont ainsi rappelé lintensité
croissante des réactions allergiques au fil des prises médicamenteuses successives. Mais lorsque
I'allergie était peu vraisemblable et le risque d’allergie grave peu important, certains médecins

pouvaient proposer la réintroduction du médicament a domicile.

Un des premiers leviers serait d’intervenir sur les facteurs de I'anxiété, présente a la fois
chez le praticien, mais également chez le patient. Comme illustration, il existe un modéle cognitivo-
comportemental de I'anxiété (34,35) avec comme numérateurs (facteurs aggravants): la gravité
percue, la probabilité et l'imminence estimées de survenue; les dénominateurs (facteurs

d’amélioration) sont la

résilience et les Gravité percue X Probabilité de survenue X Imminence

. Anxiété = —
recours possibles. Résilience + Recours

Figure 20 : Modélisation de I'anxiété

La « probabilité de survenue » est corrélée avec le fort sentiment de relation entre la
réaction présentée et une allergie vraie, avec comme cette crainte latente de mémoire immunitaire
alors que erronée pour la plupart des cas. En plus de celle-ci, le sentiment d’anxiété est démultiplié
par les deux autres facteurs forts que sont une gravité et une urgence ressenties. Une meilleure
connaissance de ces phénomeénes d’hypersensibilités médicamenteuses, permettrait une meilleure
éducation thérapeutique et surtout une prise en charge plus « sereine » et efficiente. Par exemple la
formation pourrait s’axer sur ces parametres, aidant a différencier allergie et hypersensibilité non
allergique (intolérance) au médicament qui, quant a elle, est peu grave, non urgente, et surtout,
concerne la majorité des patients (80 a 95% des cas). Cela permettrait de rompre avec la phobie du

choc anaphylactique et de démystifier ce monde de I'allergie au médicament.

Promouvoir des réseaux de proximité

Le développement de I'accessibilité (les « recours ») a un avis spécialisé permettrait de
conforter la prise en charge (36). Ce dernier est confronté a une démographie médicale pauvre ainsi
qgue des centres de référence distants distants (Lyon, centre de compétences régional, ou Grenoble

et Chambéry), d’autant plus que l'allergologie médicamenteuse est difficilement explorable en
39

HUYNH
(CC BY-NC-ND 2.0)



médecine ambulatoire. Cette démarche conduirait, non seulement a affirmer ou infirmer le
diagnostic, mais également a mettre en place, en coopération avec le généraliste, I'éducation du
patient. Cette derniere serait un des piliers principal de la démarche et aussi de la maitrise de

I'inquiétude, et ses effets seraient encore a évaluer.

Les parcours de soins sont pour la grande majorité encore confidentiels, les médecins
généralistes ne pensant pas forcément a recourir a [l'allergologue de proximité pour les
hypersensibilités au médicament, et ce dernier ne disposant pas systématiquement du plateau
technique adéquat pour mener les explorations en allergologie médicamenteuse, comme avait
constaté un récent travail régional de I’association Aller2A (37). Ces réseaux de proximité entre

généralistes et allergologues sont ainsi un second levier a développer.

La formation médicale : le Développement Personnel Continu
Malgré I'absence dans notre travail d’impact démontrable de la formation médicale sur la

prise en charge, et notamment sur le recours au bilan allergologique, le développement de celle-ci
est indispensable. Construire de nouveaux modules de Développement Personnel Continu sur
I’Allergologie au médicament n’est pas aisé (38) mais il s’agit d’'un outil de formation des plus
complet avec une focalisation a la fois sur 'amélioration des connaissances et sur I’analyse et

I’évolution des pratiques. De plus il participerait pleinement a la promotion des réseaux de soins.

Le vécu du patient

Le retour d’expérience du patient est également important car, en plus de l'anxiété
médicale, il est habituel que les patients appréhendent a priori les tests proposés, ne souhaitant pas
étre réexposés aux médicaments qu’ils jugent responsables de leurs réactions. Mais la satisfaction du
patient vis-a-vis des tests a posteriori a été récemment étudiée et il en résulte que la majorité des
patients approuve un test a visé diagnostique, indépendamment du résultat (positif ou négatif), le
considére utile et le recommanderait a d’autres (39). Ce qui permettrait un cercle vertueux,
renforcant I'adhésion au bilan allergologique du médecin adressant. Et notre travail conforte cette
approche en montrant que malgré une indication majoritairement a l'initiative du médecin, une

partie significative des explorations allergologiques se fait a la demande du patient.
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Des nouveaux outils

L'absence de recommandation officielle par les instances nationales a large diffusion et la
formation insuffisante des étudiants en médecine dans le domaine de I'allergologie en général et
médicamenteuse en particulier ne permettraient pas aux médecins généralistes d’étre efficaces face

a ce probleme de santé.

Or les suspicions d’allergies médicamenteuses nécessiteraient d’étre explorées lors d’une
consultation dédiée. La conduite des médecins généralistes devrait reposer sur la synthése entre la
probabilité diagnostique, évaluée par un interrogatoire minutieux, et les risques encourus par le
patient. De plus, il serait important de s’assurer que le patient adhére a la prise en charge proposée.
Ce n’est qu’en fonction de ces éléments, qu’il pourra préconiser une éviction du médicament, sa
réintroduction ou, en cas de doute diagnostique, le recours a un allergologue. En février 2014, un
consensus international a été proposé par I'iCAALL (International Collaboration in Asthma, Allergy
and Immunology) sur la prise en charge des allergies médicamenteuses par les allergologues (40),
mais ce dernier reste restreint a la spécialité. D’aprés ces recommandations, les épreuves de
réintroduction a domicile ne sont pas encore encouragées et les explorations allergologiques doivent
étre proposées en cas d’antécédent d’hypersensibilité a un médicament utile, sans possibilité
d’alternative thérapeutique, ou lorsqu’il existe des antécédents d’hypersensibilités séveres a d’autres
médicaments. A contrario, les explorations ne sont pas recommandées en cas d’allergie peu probable
(symptomatologie ou chronologie peu évocatrices, absence de réaction aprés la prise du
médicament ou réaction en |'absence de prise médicamenteuse, diagnostic différentiel plus
vraisemblable), ou en cas de réaction potentiellement mortelle. La confirmation du diagnostic
permettrait alors d’amoindrir la morbidité, la mortalité et les dépenses de santé liées aux

alternatives thérapeutiques (4,6).

Le questionnaire ENDA proposé en 2000 par Demoly et al., validé sur le plan européen,
pourrait les aider a recueillir de maniére exhaustive 'ensemble des éléments cliniques permettant

d’établir un diagnostic de certitude, aussi bien au stade aigu que lors des rémissions(41,42).

Une version simplifiée et plus didactique du questionnaire pourrait aider le médecin
généraliste a recueillir ces informations, ce qui d’une part aiderait a orienter les malades, et d’autre
part représenterait aussi un outil d’autoformation médicale. Elle serait ainsi un premier outil a la
disposition des praticiens, d’autant plus lorsqu’il existe des difficultés d’accés aux explorations
spécialisées. Les praticiens sont pour la plupart favorables a ces initiatives, I'enjeu restant de valider
la nouvelle version et de corréler un score de probabilité clinique quant a la possibilité d’'un

mécanisme allergique.
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En cas de bilan allergologique retenu, I'information transmise au patient en serait également
modulée, avec I'importance connue du conditionnement pré-tests sur les attentes et I'adhésion du

patient lorsque ce dernier se rend chez un spécialiste.

Le domaine d’action du médecin généraliste en serait ainsi élargi avec la capacité de
déterminer d’emblée la probabilité clinique d’allergie au médicament versus hypersensibilité non

allergique, en laissant a son initiative I'indication d’explorations complémentaires.
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THESE SOUTENUE PAR Monsieur HUYNH Vinh An

CONCLUSIONS

L’allergie au médicament reste un diagnostic souvent évoqué par exces. Le diagnostic d’allergie est rarement
porté avec certitude, et des tests sont réalisés dans seulement 56% des cas et positifs dans 10% des cas
environ. Malgré tout plus de 80% des malades ayant déclaré un accident d’allure allergique au médicament
sont finalement qualifiés d’allergiques et contre indiqués a la reprise du médicament. Cet excés peut &tre
considéré comme le résultat de plusieurs facteurs :

1- 1l existe, comme selon notre hypothése initiale, un déficit de formation médicale : plus de 4 praticiens
sur 10 n’ont jamais réalisé de formation sur ’hypersensibilité au médicament, alors que la grande
majorité des praticiens interrogés dans notre travail reconnaissait ce besoin.

2- Ce déficit de formation n’explique pas tout. En effet, ’anxiété des médecins est un frein significatif a
une prise en charge idéale : le médecin a souvent peur d’étre responsable d’un accident allergique
chez le malade antérieurement contre indiqué, ou qui vient de faire un accident récent (méme bénin).

3- De plus, I’Allergologie n’est pas considérée, par la majorité des praticiens interrogés, comme une
spécialité utile pour leur pratique Plus d’un tiers d’entre cux évoquent méme I’absence de
modification de la conduite pratique, quels qu’en seraient les résultats des tests, d’autres invoquant la
dangerosité de ces tests (risque de déclencher un accident allergique).

Ainsi une formation adaptée et actualisée des médecins généralistes pourrait répondre a 1’objectif de faire
diminuer ces paradigmes et leur réticence a faire explorer les cas d’hypersensibilité au médicament. En effet,
I’amélioration de ’accessibilité aux explorations spécialisées a moniré une augmentation des cas de prise en
charge adaptée. A défaut d’un plateau technique de proximité, une version simplifiée et plus didactique du
questionnaire ENDA (EAACI-DAIG), validé sur le plan européen, pourrait au moins aider le médecin
généraliste 2 recueillir de maniére exhaustive les informations cliniques, ce qui d’une part aiderait a orienter
les malades, et d’autre part représenterait aussi un outil de formation médical.

L’analyse de notre travail suggére donc que le développement de I’offre de formation, de 1’éducation des
praticiens, des référents de proximité spécialisés dans la prise en charge de I"hypersensibilité au médicament
sont autant de leviers pour une amélioration de la pratique dans cette thématique.

Vu, Le Doyen de la Faculté Le Président de la Thése
de Médecine et de Maleutique (Nom et signature)

CENTRE HOSKTALIER LYON SUD

Vu et Permis d'imprimer
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Le Président du Comité de Coordination
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ANNEXE 1 : Lettre d’introduction

Madame, Monsieur, Chére Consceur, Cher Confrere,

Les allergies médicamenteuses sont fréquentes, pouvant atteindre plus de 10% des sujets
hospitalisés et 7% de la population générale. Or lorsqu’une réaction au médicament survient,
le premier intervenant est tres fréquemment le médecin généraliste. Outre le challenge de
déterminer I'origine des symptomes parmi le large éventail des maladies possibles, le
médecin voit son raisonnement compliqué souvent par l'inquiétude pressante du patient
ainsi que par des paradigmes de précaution envers les médicaments.

Dans le cadre de ma these en Médecine Générale, je souhaite réaliser une enquéte auprées de
vous, afin d’apporter un éclairage sur la pratique du Médecin Généraliste face a cette notion
de réaction au médicament et sa prise en charge, afin de conduire a des réponses adaptées
et optimisées a ses craintes, sa compréhension et ses attentes.

Il faut environ 3 minutes pour remplir ce questionnaire. Ci joint le lien du sondage :
https://www.sondageonline.com/s/96c2864

Je vous remercie vivement de votre participation !
Vinh An HUYNH
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https://www.sondageonline.com/s/96c2864

ANNEXE 2 : Questionnaire diffusé en ligne

CONTRIBUTION DU MEDECIN GENERALISTE
DANS LA PRISE EN CHARGE DE LALLERGIE AU
MEDICAMENT

Vous concernant : Age : Sexe:F/ M
Lieu d’exercice : code postal Exercice rural / semi rural /
urbain

Lorsqu’un patient vous rapporte un antécédent d' "allergie" a un
médicament (accident plus ou moins ancien)

- Selon vous quelle serait la probabilité qu’il s’'agisse d’'une « allergie
vraie » : Placez un curseur

sur la ligne

Faible Forte

Hypersensibilité non allergique (intolérance) Allergie « vraie »

- Quel serait votre ressenti devant la survenue d'une réaction

"classique" a un médicament, type éruption cutanée isolée ?

Urgence

Faible Forte

Gravité

Forte
Faible

- Et si vous aviez a represcrire le médicament a I'origine du probléme ?

Anxiété pour la prescription a venir
Faible

Forte

- Que faites-vous le plus souvent en pratique, si un traitement par la
molécule incriminée est indiqué ? (plusieurs réponses possibles)
] Réintroduction au cabinet, orientée par l'interrogatoire
] Réintroduction a domicile, orientée par l'interrogatoire
1 Eviction et traitements alternatifs
"] Recommandation écrite de I'éviction (carnet de santé, carte d'allergie,...)
1 Explorations complémentaires : avis spécialiste, tests allergologiques (cf
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- Si vous ne faites pas réaliser d’explorations complémentaires :
] C'est parce que leurs résultats ne modifient pas votre conduite pratique
71 C'est parce que vous n'avez pas facilement acces a ces explorations
] C'est parce que vous trouvez ces tests risqués pour le patient
] C'est parce que les patients ne le souhaitent pas (probléme de temps, de
risque supposeé...)
(1 C’est pour une autre raisSonN : ......cccceeeeciie e

- Si vous faites réaliser des tests ou prenez un avis spécialisé
O Parce que le malade insiste
O Parce que le malade a fait des signes de gravité
O Parce que le malade a vraiment besoin de reprendre le médicament en
question
0 Parce que le malade est allergique a de multiples médicaments ce qui
rend la prescription trop difficile
N 1 TN

Votre expérience avec ce type de malade :

- Fréquence de ce type de malades: ... / mois

- Fréquence a laquelle la prescription devient difficile du fait de ces
réactions : ...... /mois

Evaluation globale de I'intérét de la formation (DPC) en

allergologie :

- Percevez-vous I'Allergologie comme une discipline bénéficiant
d'avancées médicales/scientifiques significatives ces dernieres années ?

Oui

énormément

Non

- Vous intéressez vous particulierement aux maladies allergiques :

Oui
énormément

Non

- Vous intéressez vous particulierement a I'allergie médicamenteuse :

Oui
énormément

Non

- Comment évaluez-vous votre niveau de connaissances dans l'allergie
au médicament :

Faible Forte

HUYNH
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- Votre derniére formation dans l'allergie au médicament :
O<1lan
O1lab5ans
O>5ans
O Ne sait plus (probablement durant mes études)

- Ainsi pensez-vous qu’une formation dans l'allergie au médicament

pourrait modifier votre pratique ?
Non _

- Outre la formation, les outils suivants participeraient-ils a votre
pratique ?

Aide a la décision médicale (score, application smartphone)

Non

Hotline téléphonique (sur le modéle des prescriptions d'antibiotiques)

Non

Autres suggestions :

Encore merci pour votre participation !
Vinh An HUYNH
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Oui
énormément

Oui
énormément

Oui
énormément



ANNEXE 3 : Questionnaire ENDA

Contrast media hy itivity i i
INVESTIGATOR:
N Center: Dute
Address TeWFux/E-mail:
PATIENT:
Name. Date o birth:
Occupation.—........ e & oo Nationality: e i
1. Which contrast media was used?
Lot
2. Exposition:
= whent,
- dw‘lllnw\unf‘
3. Toge
4
s

CURRENT COMPLAINTS:

DRUG REACTION:

numbers)
u

| CUTANEQUS SYMPTOMS:
Maculopapalar cxantheria
Macular exanthena

Degree of anxiety before examination LT R ——— e S008
PERSONAL HISTORY:

1) FORMER EXAMINATIONS WITH RCM?,

2) SIMILAR SYMPTOMS WITHOUT RCM EXPOSITION? : 5 N & Unknown o Yes , why?.

3) MEDICAL HISTORY:

Heant discase. Lupas, ctc) Urticaria pigmentosa / syst. mastocytosis
Nasal polyposis: Lymphopeolific (AL, CLL, Hodgkin, ec) Chrarsc urticaria

Cystic fbrosis Intervertchel disk surgery HIV positiviey

Disbetes Liver. Kidney

4) ALLERGIC DISEASES

L L N — o i i
© Latex allengy & Atopic ekrema © Food ullergy
& Tnsect venom allergy = odine allergy, WHAI?..—...o..o

5)FORMER DRUG REACTIONS:

6) ACUTE MEDICATION: ..... e 8 Coticosteroids  Anthistamis © B-Blocker
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HUYNH Vinh An : Contribution du Médecin Généraliste dans la prise en charge de
I’allergie au médicament
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Th. Méd. : Lyon 2015. n°

Résumé :

Contexte : Les conséquences de la plainte d’une hypersensibilité au médicament sont
souvent celles d’un sur-diagnostic d’allergie.

Objectifs : Apporter un éclairage sur la pratique du Médecin Généraliste face a une
notion de réaction au médicament et sa prise en charge, afin de conduire a des
réponses adaptées a ses craintes, sa compréhension et ses attentes.

Meéthodes :  Enquéte descriptive observationnelle auprés de 2836 médecins
généralistes de la région Rhone-Alpes par un questionnaire en ligne.

Résultats : 276 réponses sont obtenues (taux de réponse 13.8%). Le diagnostic
d’allergie est rarement porté avec certitude, et des tests sont réalisés dans seulement
56% des cas et alors que positifs dans 10% des cas environ. Malgré tout plus de 80%
des malades ayant déclaré un accident d’allure allergique au médicament sont
finalement qualifiés d’allergiques et contre indiqués a la reprise du médicament. 11
existe un déficit de formation médicale dans la thématique de la gestion d’un patient
hypersensible au médicament : plus de 4 praticiens sur 10 n’ont jamais réalisé de
formation sur I’hypersensibilit¢ au médicament, alors que la grande majorité des
praticiens interrogés dans le travail reconnaissait ce besoin.

Ce déficit de formation n’explique pas tout. En effet, I’anxiété des médecins est un
frein significatif 4 une prise en charge idéale. De plus, I’Allergologie n’est pas
considérée, par la majorité des praticiens interrogés, comme une spécialité utile pour
leur pratique : plus d’un tiers d’entre eux évoque méme I’absence de modification de
la conduite pratique. :
Conclusion : L’analyse de notre travail suggére donc que le développement de I offre
de formation, de I’éducation des praticiens, des référents de proximité spécialisés
dans la prise en charge de I’hypersensibilité au médicament sont autant de leviers
pour une amélioration de la pratique dans cette thématique.
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