
R

M

K

1

d
s
v
g
2

p
c
C
v
l
i
c

2

r
é
t

1

ARTICLE IN PRESSModele +
EVAL-2815; No. of Pages 3

Disponible  en  ligne  sur

ScienceDirect
www.sciencedirect.com

Revue française d’allergologie xxx (2019) xxx–xxx

Les cofacteurs et facteurs de risque de l’anaphylaxie

Cofactors and risk’s factors of anaphylaxis

E. Beaudouin a,∗, A. Vaillant a,b, J. Szeberenyi a, G. Pouessel c,d, F. Lavaud e, S. Lefevre a

a Institut régional des pathologies allergologiques, environnementales et immunologie clinique, CHR de Metz-Thionville, 57085 Metz, France
b Service d’allergologie, centre hospitalier Émile Durkheim, 88021 Épinal, France

c Service de pédiatrie, hôpital d’enfants, 59056 Roubaix, France
d Service de pneumologie et allergie pédiatrique, hôpital Jeanne de Flandre, CHRU de Lille, 59000 Lille, France

e Service des maladies respiratoires et allergiques, CHU de Reims, 51092 Reims, France
ots clés : Anaphylaxie ; Facteurs de risque ; Cofacteurs

eywords: Anaphylaxis; Risk factors; Cofactors

d
l
d
s

e
d
r
m
L
s
fi
l
à
b
E
t
[

b

.  Introduction

Les cofacteurs qui amplifient les manifestations cliniques
e l’anaphylaxie peuvent concerner un tiers des adultes mais
eulement 1 enfant sur 6. Dans le cas singulier de l’allergie aux
iandes de mammifères non primate due au résidu sucre alpha
alactose, des cofacteurs souvent multiples sont identifiés chez
/3 voire les 3/4 des patients.

Il paraît évident que certaines pathologies pré existantes du
atient (asthme, maladies cardiovasculaires, pathologies masto-
ytaire) aggravent la morbidité ou la mortalité de l’anaphylaxie.
ertains facteurs susceptibles d’abaisser le seuil de réacti-
ité clinique ou d’induire une majoration des symptômes de
’anaphylaxie en interférant directement sur le mécanisme
mmunologique IgE-dépendant sont désormais identifiés (médi-
aments, alcool, effort, menstruations) [1–3].

.  Influence  des  médicaments  sur  l’anaphylaxie

Le rôle délétère des AINS est désormais établit puisque
Pour citer cet article : Beaudouin E, et al. Les cofacteurs et f
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etrouvés dans 22 % des anaphylaxies sévères. Les mécanismes
voqués sont diverses : augmentation de la perméabilité intes-
inale favorisant le passage des allergènes alimentaires, action
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irecte sur les mastocytes et basophiles avec amplification de
eur activation et de la dégranulation, et enfin production accrue
’adénosine en facilitant l’hydrolyse de l’ATP (effet potentiali-
ateur sur la production d’IL-4 et IL-8) [1,4].

Si l’on considère l’action pharmacologique des �-bloquants
t des IEC, on peut concevoir qu’ils jouent un rôle aggravant
ans l’anaphylaxie. Les �-bloquants réduisent le nombre des
écepteurs � puis secondairement les �-récepteurs les rendant
oins sensibles à l’action vasoconstrictrice de l’adrénaline [2].
e mécanisme évoqué sur la responsabilité des IEC repose
ur la baisse du catabolisme des bradykinines qui insuf-
samment dégradées majore la perméabilité vasculaire via

’action du NO. De surcroît, le mécanisme compensateur dû
 l’activation du système rénine angiotensine en réponse à la
aisse des résistances périphériques est entravé par les IEC.
nfin, sur un modèle murin, il est démontré l’action facili-

ante de la dégranulation mastocytaire du ramipril et metoprolol
5].

Cependant, l’influence néfaste sur l’anaphylaxie des �-
loquants et des IEC est diversement appréciée selon les
ifférentes études. Depuis une quarantaine d’années, des cas
inguliers d’anaphylaxie préléthales voire mortelles ont été rap-
ortées chez des patients traités par ces médicaments. Toutefois,
acteurs de risque de l’anaphylaxie. Rev Fr Allergol (2019),

i certaines études permettent d’incriminer les IEC et/ou les �-
loquants comme facteurs de risque de l’anaphylaxie sévère,
’autres ne le confirment pas incitant à évaluer chez chaque
atient à risque potentiel d’anaphylaxie (allergie alimentaire,
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llergie aux hyménoptères avec ou sans immunothérapie) le
énéfice à poursuivre ce traitement [5].

D’autres médicaments semblent également aggraver
’anaphylaxie : c’est le cas des statines qui en abaissant les
ipoprotéines LDL, diminuent l’action de la PAF-AH et par
onséquent allongent l’action délétère du PAF au cours de
’anaphylaxie [1]. Le rôle des médicaments abaissant l’acidité
astrique et par conséquent affectant la dégradation des
rotéines allergisantes est évoqué (inhibiteurs de la pompe à
rotons, anti-H2, sulcralfates). Le mécanisme est similaire en
as de chirurgie bariatique. Enfin, expérimentalement chez la
ouris, il a été démontré que les œstrogènes, en permettant
a surexpression de la NO synthétase endothéliale, entraînent
ne production accrue de NO elle-même responsable d’une
ugmentation de la perméabilité vasculaire. Toutefois cela ne
emble pas confirmé dans certains recueils de données relatives

 l’anaphylaxie [6].

.  Les  périodes  de  la  vie  à  plus  haut  risque
’anaphylaxie  et/ou  sévérité  accrue

L’adolescence en cas d’allergie alimentaire représente une
ériode à risque en raison de facteurs plus ou moins asso-
iés : prises de risque, attitude de déni, non-observance des
victions, non-contrôle de l’asthme, exercice, non-disponibilité
e l’adrénaline auto-injectable. À l’autre extrémité de la vie,
’anaphylaxie en l’occurrence induite par les médicaments ou
ar les hyménoptères peut être plus sévère chez le sujet âgé
n raison des co-morbidités (cardiovasculaires, respiratoires. .  .)
t des traitements associés (aspirine, �-bloquants, IEC.  .  .)
2].

.  L’asthme

Les pathologies respiratoires et l’asthme en particulier sont
es situations à considérer avec attention : un bronchospasme
st présent dans plus de 75 % des cas d’anaphylaxie alimentaire
hez les patients souffrant d’asthme. Un asthme mal contrôlé
onstitue indéniablement un risque d’anaphylaxie grave voire
étale [2,7].

.  Pathologies  mastocytaires  (mastocytoses,  syndromes
’activation mastocytaires)

Un taux basal plasmatique de tryptase ≥  5 �g/L semble
onstituer une valeur seuil au delà de laquelle l’anaphylaxie
isque d’être plus sévère (allergie alimentaire chez l’enfant,
llergie aux hyménoptères). En cas de mastocytose les
ymptômes d’anaphylaxie peuvent résulter d’une activation
astocytaire non immunologique et si de surcroît il existe

ne sensibilisation à un allergène, l’anaphylaxie peut être alors
évère. Une allergie aux hyménoptères peut être révélatrice
Pour citer cet article : Beaudouin E, et al. Les cofacteurs et f
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’une mastocytose dans 1 à 8 % [2]. Une mise au point consa-
rée à ce sujet sera faite lors de cette session consacrée à
’anaphylaxie.
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.  L’exercice

Le rôle de l’exercice comme facteur aggravant l’anaphylaxie
st parfaitement identifié puisqu’il est retrouvé dans près de
0 % des anaphylaxies [1]. De plus, l’exercice peut constituer
ne entité particulière avec l’anaphylaxie alimentaire induite
ar l’effort dont la physiopathologie demeure assez obscure et
ypothétique [8].

.  L’alcool

En cas d’ingestion d’alcool en cours de repas, le passage
ntestinal des protéines alimentaires se trouve accru. De plus,
’action vasodilatatrice du métabolite de l’alcool l’acétaldéhyde
ccentue l’hypotension de l’anaphylaxie. La perturbation du
étabolisme de l’adénosine est également évoquée comme c’est

e cas des AINS. Selon les cohortes étudiées, la consommation
’alcool serait retrouvée jusqu’à 15 % des cas d’anaphylaxie
1,2].

.  L’infection  aiguë

L’infection aiguë constitue un facteur de risque en cas
’immunothérapie alors que jusqu’à présent elle était bien sup-
ortée. Les agents pathogènes infectieux peuvent induire des IgE
u IgG mais l’activation cellulaire peut se faire également par
es motifs infectieux (PAMP Pathogen  Associated  Molecular
atterns) se liant à des récepteurs PRR (Pathogen  Recognition
eceptor) [2].

.  Conclusion

La recherche des cofacteurs de l’anaphylaxie lors de
’anamnèse reconstituée lors de l’interrogatoire est indispen-
able. De tels éléments doivent être considérés au même titre
ue l’éviction des allergènes et l’injection précoce d’adrénaline
ors de la prise en charge de l’anaphylaxie et en particulier lors
es séances d’éducation thérapeutique dédiées à cet effet.
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