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PALS 2017
DÉFINITION D’UNE ANAPHYLAXIE: 
· DÈS 2 ORGANES TOUCHÉS => Cela suffit pour prescrire de l'adrénaline! 
· Il n’y a pas de danger a donner l'adrénaline (sauf peut-être IV à haute doses…)
· LE SEUL VRAI RISQUE EST D'ATTENDRE! 
STADES ET TRAITEMENTS D'URGENCE

STADES 1-2:
· Cetallerg® (cétirizine) po 1/2 goutte/kg (max. 20 gouttes)
· MAIS se souvenir que les antihistaminiques:

· Ne font de l’effet QUE 1-3h plus tard

· Ne préviennent pas les pb respiratoires ni l’hypo-TA ni le choc

· Perturbent l’évaluation des symptômes SNC

· Masque certains symptômes ensuite => risque de sous estimer l’évolution et de retarder l’administration de l’adrénaline => se méfier si spt sous Cétallerg ! => Surveillance 2h avec réévaluation fréquentes du stade
STADE 3-4= CHOC ANAPHYLACTIQUE
· ADRENALINE 

· IM 10 mcg/kg (MAX : 0,3- 0.5 mg/dose) à répéter après 10-15 min au besoin( possible de poursuivre avec adrénaline en continu à 0.05 mg/kg/min (PALS 2017)

· Renouvelable (max 0,5 mg/dose) toutes les 5-10 min si réponse insuffisante. 
· NE PAS DONNER EN SOUS CUTANE (DELAI) ! 
· Epipen( =0,3 mg (dès 25-30 kg (6-8 ans)
· Epipen-Jr( = 0,15 mg (pour(15 kg) 
· Adrénaline en preparation magistrale pour les < 10 kg => a conserver au domicile au frigo dans du papier alu => se conserve ainsi ad 3 mois
· O2 100% /Pose VVP/Volume (NaCl 0,9%) +/- Adrénaline IV lent 
· Ventolin® aérosol si spt respiratoires (6-12 pushs) ou adrénaline nébulisation (4ml 1 :1000) + corticoïdes en inhalation au besoin
· Anti-H1: TAVEGYL® im/iv 0,015 mg/kg (max 2x/j.) pd 48h ou Cetallerg® per os.
· Associer des anti-H2 aux anti H1 (PALS 2017) (synergie: ranitidine (ZANTIC®) 
· SOLU-MEDROL® ? (= méthyl-prédnisone) 1-2 mg/kg im/iv
· Surveillance min 8-24h pour effet rebond (20%) et RàD avec 3 jours anti-H1 et EPIPEN(
· Relever les pieds.
LES DEBATS :

· SOLU-MEDROL® ? (= methyl-prednisone) 1-2 mg/kg im/iv => La prévention de réaction tardives n’est pas modifiées par les corticoïdes selon une étude dans Cochrane) mais reste proposé dans le PALS( … on fait comme on veut
· FAUT-IL TOUJOURS SURVEILLER MIN 8H POST ADRENALINE POUR EVITER LES RISQUE DE REBOND ? 
· Plutôt NON car (Allergy 69 (2014) 791–797):
· Théroïquement possible ad 72h => surveillance 8 ou 24h insuffisants
· Peu fréquent : 4-20% (selon les definitions)
· N’arrive presque jamais dans les premières 8h de surveillance à l’hôpital (0,36%) mais exitse dans les cas severe dsans 25-30% des cas selon le PALS ( LE MIEUX C’EST DE SURVEILLER 24H LES CRISES SEVERES (CHOC).
· Aucun cas mortel décrit sur une absence de surveillance prolongée pour ce motif...
FACTEURS DE RISQUES DE REACTION GRAVE

· L’asthme (surtout si mal contrôlé) est un FR d’anaphylaxie grave

· Un antécédent de réaction anaphylactique même léger est un FR car faire par la suite une réaction plus grave.

· Réaction cacahuètes et noix (arachides et oléagineux) est un FR de réaction sévère
· Réaction sur des petites quantités d’allergènes
· Réaction suite à une administration de grandes quantités d’allergène (ex : IV)
· Un eczéma ou rhino-conjonctivite sévère 
· Adolescence car prise souvent de substances favorisant une crise sévère: OH, medicaments :béta-bloquant ou IECA (libération de bradykinine)
· Mastocytose
· Maladie cardiovasculaire (ex. HTA)
· Acces difficile aux soins
Prescrire un EPIPEN® à garder avec soi et en avoir aussi à l’école (30% des chocs) et informer le milieu scolaire =>

· L'education/explication de l'utilisation de l'adrénaline est primordiale! =>
· Feuille avec protocole comment traiter les différents symptômes

· Enseignants informés
CAUSES FREQUENTES:

· Aliments: cause la plus fréquente chez les enfants avec fréquence d’autant plus grande que l’âge est petit :
· < 1 an: 60%

· 1-5 ans: 50%

· 6-10 ans: 30%

· 11-15 ans 25%

· Adultes > 55 ans: 4%.
· Cacahuètes et noix (arachides et oléagineux) sont responsables de 90% des chocs anaphylactiques sur MAIS théoriquement peut survenir avec n’importe quoi…
· Autres allergènes alimentaires fréquents: lait, fruits de mer, sésame, fruits etc.
· Idiopathique ad 35% ! 
· Médicaments : risque qui augmente avec l’âge (5% chez enfants): pénicillines, céphalosporines, sulfamidés, AINS, aspirine, produit de contraste, myorelaxant, iode, chondroïtine sulfate, acide folique, herbes diverses, AC monoclonaux (ex: infliximab) etc.
· Piqûres d’insectes (abeille, guêpe, frelon, fourmis, moustiques) sans relation avec l’âge (5%) et rare chez les nourrissons car jamais été exposés.
· Causes plus rares : Latex, produit de contraste, immunoglobulines, chimiothérapie
· Sur trigger :
· Aliments+ sport
· Physique : T°, chaud/froid, UV, humidité extrême.
· Alcool, AINS
· Stress, infection, menstruations, 
SYMPTOMES:
· 80-90% des cas avec symptômes cutanés (ressemble à scarlatine, gale): 

· 30% urticaire (explosif et progressif), prurit. NB: Un urticaire generalisé est à considerer comme systémique = adrénaline! 
· 10% érythème,parfois scarlatiforme ou type gale
· 10% angio-œdème des lèvres et face => Si angio-oedème ou urticaire isolé => OK pour anti histaminiques seul +\- cortico
· 2% oedème périphérique

· 50-70% avec symptômes respiratoires
· Type rhino-conjonctivite : rhume, éternuements, conjonctivite, larmoiement
· Type faux croup : toux rauque, dyspnée, gonflement ORL (prurit laryngé, dysphonie, dysphagie, stridor)
· Type asthme: toux, wheezing, expirium prolongé, SDR, cyanose

· 30% avec symptômes GI type GEA : nausées, crampes, vomissements, diarrhées, douleurs abdominales, contraction utérine.
· 30-45% avec symptômes cardio-vasculaire (mais que 2% avec symptômes QUE cardiovasculaires) => tachy-/bradycardie, palpitations, troubles du rythme, hypotension, choc, arrêt cardiaque
· Ad 15% symptômes d’hypo perfusion SNC 
· Aura: 
· goût métallique

· tremblements

· céphalées, vertiges, vision trouble ou en tunnel

· changement de comportement, irritabilité

· syncope, convulsions
· perte du contrôle sphinctérien
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iform rash, pilor erection
Periorbital pruritus, erythema and swelling, conjunctival erythema, tearing

tongue, uvula/palate
Pruritus in the external auditory canals
Pruritus of genitalia, palms, soles
Respiratory
Nose: pruritus, congestion, rhinorrhea, sneezing
Larynx: pruritus and tightness in the throat, dysphonia and hoarseness, dry staccato cough, stridor, dysphagia
Lung: shortness of breath, chest tightness, deep cough, wheezing/bronchospasm (decreased peak expiratory flow)
Cyan
Gastrointestinal

Nausea, cramping abdominal pain, vomiting (stringy mucus), diarthea
Cardiovascular

Chest pain, palpitations, tachycardia, bradycardia, or other dysrhythmia

Feeling faint, altered mental status, hypotension, loss of sphincter control, shock, cardiac arrest
CNS

pending doom, uneasines
irritability, ces:

, throbbing headache, dizziness, confusion, tunnel infants and children, sudden behavioral changes, such

tion of play, and clinging to parent
Other
Metallic taste in the mouth
Dysphagia
Uterine contra

in postpubertal female patients

Adapted from references 24, 25, 93, and 94. Sudden onset of symptoms and signs is characteristic of anaphylaxis.

measured from 15 minutes to 3 hours after onset of symptoms. No  of mast cell releasability.”® Measurement of allergen-specific IgE
special handlm" of lhe blood sample is required. The lolal tryp-  levels hy using a quantitative method can be performed at any
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MODE DE PRESENTATION:
· ORL pour les aliments 

· Hypotension directement sans passer par les autres stades pour les médicaments IV (2% des cas)
· Décès : 50% dans la 1ère heure post contact avec l’allergène= définition de la réaction immédiate. CAVE: 

· Délai possible de plusieurs heures (mais plus le temps passe plus le risque de réaction sévère diminue au profit de réaction non immédiate peu dangereuse)
· Surveiller l’effet rebond dans les 8h-72h (90% dans les 4h) post choc anaphylactique dans 5-20% des cas.

· Kit facilement accessible avec CTRL régulier validé et disponibilité
DIAGNOSTIC DIFFERENTIEL :
· Mastocytose (tryptase basale augmentée)
· Leucémie basophile
· Phéochromocytome
· Angio-œdème héréditaire

· Carcinome de la thyroïde, …

TRAITEMENT:

GESTES EN AIGU:

· 100% O2 à donner avec l’adrénaline car hypoxémie et acidose bloquent la réponse à l’adrénaline!

· Adrénaline (utiliser solution à 1:1000=1mg/ml) => 

· Adultes: débuter IM avec 0,3-0,5 mg (= 0,3-0,5 ml)/dose ad max 1mg (1ml)/dose, répétable toutes les 5-10min; Epipen( =0,3 mg (dès 25-30 kg (6-8 ans); 

· Enfants: 10 mcg/kg; max 0,3 à 0,5 mg (0,3-0,5 ml/dose), répétable toutes les 10-20. Epipen-Jr( =0,15 mg (pour(15 kg) 
· Voie d’administration de l’adrénaline:

· IM dans la cuisse = lieu le plus efficace !
· Exclure la voie sous cutané: trop lente (pic 30 min contre 8 min IM) !
· Si IV => que en continu et lent avec solution diluée à 1/10’000  (0,1 mg/ml= 100mcg/ml) => Débuter à 0,1-0,2 mcg/kg/min et titrer effet par palier de 0,1 mcg/kg/min ad max 1,5 mcg/kg/min
· EI de l’adrénaline = tremor, anxiété, céphalées, palpitations, vertiges transitoires

· Surdosage adrénaline (essentiellement avec solution 1/1000 iv au lieu de 1/10’000) = HTA, œdème pulmonaire
· Jambes en l’air + Trendelenburg (controversé) + Bolus en 5 min de NaCl 0,9% IV ad 20-40 cc/kg (répétable) sur voie à haut débit. Intro-osseuse si échec de perfusion car ad 20% des décès dans le choc sont 2° à une hypotension avec insuffisance circulatoire
· Dopamine (aux USI)

· = Vasopresseur de choix dans le choc surtout si PVC >12 mmHg (ce qui signifie que le patient n’est pas vide en intra vasculaire mais trop vasodilaté =< nécessite un vasopresseur plus que du volume) 

· Débuter à 5 mcg/kg/min à titrer en fonction de la TA

· Intuber précocement au besoin avant angio-oedème

GESTES EN SUBAIGU:

· Antihistaminique-H1: Tavegyl( (clémastine) 0,015 mg/kg iv

· Après adrénaline, volume et stabilisation hémodynamique

· Pas d’effet sur LKT, PAF, PGL et sites saturé par libération massive d’histamine => pas d’effet pendant la crise aigüe mais prévient les rebonds qui surviennent dans 20% des cas dans les 2-38h surtout si insuffisamment traité au départ ou persistance de l’allergène=> à poursuivre 48h pour saturer les récepteurs
· Corticostéroides: 

· Prednisone 1-2 mg/kg po, im, iv vs Solu-Médrol( (methyl-prednisolone) 1-2 mg/kg po, im, iv

· Délai de 4-6h pour voir un effet clinique=> à donner après stabilisation

· Diminuerait l’expression des IgE et adhésion des neutrophiles/plaquettes => utilisé empiriquement pour prévenir la phase de rebond (efficace? Controversé !)

· Glucagon (0,025-0,1 mg/kg ad 1 mg toutes les 20 min)

· SURTOUT si patient sous bétabloquants (migraineux) pour qui l’effet de l’adrénaline sera atténué

· Effet chrono- et inotrope, inverse le bronchospasme (augmente l’AMPc intracellulaire)
LABO EN CAS DE DOUTE:

· Dosage de l’histamine plasmatique : 15-60 min post début des symptômes

· Dosage de la tryptase totale : 15 min-3h post début des symptômes => positive surtout si choc, hypoTA, ou allergie médicamenteuse ou venin d’insectes mais peu pour allergies alimentaires…NB : un dosage de la tryptase basale à distance de la crise 1-2 j, permettra de mieux évaluer la variation par rapport au taux basal individuel (augmenté = positif).Si négatif: n’exclue pas l’anaphylaxie surtout si alimentaire.
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not shown). The snmll effects observed in normal subjects would not have
been discernible in the mastocytosis patients, however, because of smaller
patient numbers and because the distribution of total tryptase levels in
such patients is much wider than in healthy subjects

The impact of the o/B-tryptase genotype on basophil tryptase levels and
the type of tryptase stored in these cells also were determined [33]. Tryptase
in 19 of 20 basophil preparations was mature and enzymatically active.
Tryptase quantities in basophils were less than 1% of those in tissue mast
cells. Tryptase protein and mRNA levels per basophil were not affected
by the tryptase genotype. Peripheral blood basophils obtained from active
asthmatics and healthy subjects contained comparable amounts of tryptase
[34]. How much a/B-protryptase is spontaneously released by these cells is
not known.

ystemic anaphylaxis

B-Tryptase levels in serum or plasma (detected by the mature tryptase im-
munoassay) are elevated in most subjects with systemic anaphylaxis of suf-
ficient severity to result in hypotension [35]. Although B-tryptase is released
from mast cells in parallel with histamine, the protein diffuses through tis-
sues more slowly than histamine, presumably because of its association
with the macromolecular protease/proteoglycan complex. As illustrated in
Fig. 1, during insect sting-induced anaphylactic hypotension, B-tryptase
levels in the circulation are maximal 15 to 120 minutes after the sting,

05150
(time to maximum)

100

%Maximal Mature Tryptase Level

Time After Onset of Anaphylaxis (hours)

Fig. 1. Hypothetic time course for the appearance of mature ryptase in serum or plasma dur-
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· Dosages des inhibiteurs de la C4 et C1 estérase si suspicion œdème angioneurotique héréditaire
· Investigation du complément (C4a, C5a, C3a) et de la crase (facteur V, VIII, fibrinogène)
· Prick test +/- dosage des IgE spécifique pour substance suspectée à faire dès 3-4 sem. post  choc anaphylactique (sinon risque de faux négatifs). Nb : 60% des gens sont sensibilisés à 1 aliment sans être allergique => c’est l’anamnèse et le contexte qui priment !

· Test intradermiques

· Test de provocation
PROBLEMES DE L’EPIPEN(
· 20% des patients ayant reçu 1x de l’adrénaline auront besoin d’une 2ème dose => leur donner un Epipen® !

· 70% des patients qui l’ont ne savent pas bien s’en servir (et 20% des médecins) p.ex: ne pas maintenir la pression post piqûre pendant min 10 secondes, et dosages à dispositions !

· 45% ont un Epipen( périmés => noter la date d’expiration et demander un remplacement! Nb un Epipen® périmé marche encore mais la dose efficace est moins grande…
· 30% ne l’ont pas sur eux lors du choc ou ne l’ont pas à l’école qui est le1er lieu des chocs chez les enfants (restaurant chez adulte)

· Histamine essayée en général en 1er avant l’Epipen(
