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Meéthodes. — Enquéte descriptive, observationnelle, auprés des 342 médecins généralistes libéraux de la
Sarthe, sur la base de leurs réponses a un questionnaire, adressé par voie postale, en avril 2019.
Résultats. - Surles 173 réponses obtenues (50,6 % de participation), 83 % des médecins ont indiqué adresser
moins de la moitié des patients suspects, les motivations a orienter vers I'allergologue ont été I'importance
etlafréquence de prescription du médicament, et la gravité de la réaction. Quatorze pour cent indiquaient
adresser systématiquement leurs patients présumeés allergiques aux médicaments. Les raisons de ne pas
adresser les patients ont été I'existence de médicaments alternatifs et le délai de consultation découra-
geant. Soixante a 70 % des médecins estimaient n’'avoir que peu de connaissances concernant les tests
(cutanés et provocation au médicament). En revanche, 81 % des médecins déclaraient avoir confiance
dans les tests, et 60 a 70 % indiquaient souhaiter represcrire le médicament innocenté si besoin était.
L'intention de reprise n'était pas modifiée par les tests réalisés. Les motivations a ne pas reprendre le
traitement écarté ont été le choix du patient (37 %), I'existence d'une alternative thérapeutique (36 %),
et la crainte d'une récidive (12 %). L'accés au spécialiste et la formation médicale ont été jugés insatis-
faisants. Enfin, les médecins les plus expérimentés (par leur ancienneté de pratique) ont moins orienté
leurs patients vers les spécialistes.

Conclusion. - Malgré une connaissance estimée mauvaise, les médecins généralistes ont confiance dans
les tests d’allergies médicamenteuses. Le recours au spécialiste est plutdt faible, notamment chez les
praticiens expérimentés. La pénurie d’allergologues et la disparité géographique peuvent étre une expli-
cation. Ces résultats indiquent que la formation des médecins devrait étre améliorée, probablement via
de nouveaux supports de diffusion.

Mots clés :

Hypersensibilité médicamenteuse
Médecins généralistes

Confiance

Tests allergologiques médicamenteux

© 2019 Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés.

ABSTRACT

Keywords: Objective. — Evaluation of the interest and confidence of general practitioners in allergy testing for drug
Drug hypersensitivity reaction hypersensitivity, their intentions regarding the reintroduction of a drug testing negatively, and their
General practitioner practice in the event of suspected drug allergy.

Confidence Methods. - A descriptive and observational study conducted among 342 GPs in the Sarthe region of France

Drug allergy testing based on responses to a questionnaire posted out in April 2019.

Results. - One hundred and seventy-three practitioners (50.6%) completed the questionnaire, 83% of
whom indicated that they referred fewer than half of their patients with suspected drug hypersensitivity
to an allergist. The main reasons for referral were the extent and frequency of drug use and the seriousness
of the reaction. Fourteen percent of respondents did not refer their patients systematically to an allergist
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due to the existence of alternate drugs and to the long waiting times for an appointment. Sixty to 70% of GPs
considered themselves relatively poorly informed about drug allergy testing (skin testing and challenge
tests). However, 81% declared that they trust drug allergy testing, with 60 to 70% indicating their intention
of reintroducing a treatment where tests have ruled out any associated drug hypersensitivity, regardless
of the types of tests performed. The reasons given for prescribing a treatment once more were patient’s
wishes (37%), availability of alternate treatments (36%), and fear of relapse (12%). Access to an allergist
and training were considered unsatisfactory. Most experienced practitioners (in term of number of years
of practice) refer fewer patients to allergists.

Conclusion. - Despite a lack of knowledge, GPs trust drug allergy testing. The number of patients referred to
allergists is low, especially among more experienced GPs, with the shortage of drug-specialized allergists
and their uneven geographical distribution perhaps being the two main contributing factors. Training
could be improved through the use of new media sources.

© 2019 Elsevier Masson SAS. All rights reserved.

1. Introduction

L’hypersensibilité médicamenteuse est un probléme de santé
publique, puisqu’elle touche 7 % de la population générale et repré-
sente 15 % des effets indésirables induits par les médicaments [1].
Elle est responsable de 3 a 6 % des admissions a I'hopital et affecte
10 a 20 % des patients hospitalisés [2]. Peu d’études s’intéressent a
la population ambulatoire.

Il existe une hypersensibilité médicamenteuse allergique et non
allergique, dont les mécanismes sont différents, mais qui, bien sou-
vent, se ressemblent cliniquement. L’hypersensibilité allergique,
entrainant une réponse immunitaire spécifique, ne représente que
10 % des hypersensibilités médicamenteuses [3]. L’hypersensibilité
non allergique implique I'immunité innée, est la plus fréquente,
90 %, et dans la majorité des cas bénigne [4]. Un médicament peut
induire les 2 types de réactions d’hypersensibilité, et la réalisation
d’examens complémentaires est nécessaire, d’'une part pour infir-
mer ou confirmer la responsabilité du médicament, et d’autre part,
pour identifier le type d’hypersensibilité en cause.

Le diagnostic est souvent difficile, en raison d'une présentation
clinique hétérogéne, de la prise concomitante de plusieurs médi-
caments, de nombreux facteurs impliqués (cofacteurs infectieux
et/ou inflammatoires). De plus, lorsque la réaction est ancienne,
I'anamnése devient difficile et la sensibilité des tests peut étre
diminuée [5]. Les tests diagnostiques sont ensuite réalisés, idéa-
lement dans un délai de 4 & 6 semaines apreés la résolution des
symptomes [6]. Les tests cutanés (prick-tests, IDR et patch-tests),
lorsqu’ils sont disponibles et positifs peuvent poser le diagnostic
d’allergie [7,8]. S’ils sont négatifs, un test de provocation médi-
camenteux (TPM), le plus souvent par voie orale, est réalisé sous
surveillance en milieu hospitalier. Il s’agit du test de référence
(« gold standard ») pour infirmer ou confirmer une hypersensibi-
lité médicamenteuse, qu’elle soit allergique ou non allergique. Il
a notamment une bonne valeur prédictive négative pour les béta-
lactamines et les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) [9].

Le médecin généraliste est souvent en premiére ligne devant
une suspicion d’allergie médicamenteuse. De nombreux patients
se déclarent étre « allergiques » a un ou plusieurs médicaments,
sans forcément se souvenir de la réaction présumée, ni du contexte
dans lequel elles se sont produites, ce qui entraine souvent une
suppression de la molécule de I'arsenal thérapeutique sans que
le diagnostic d’hypersensibilité médicamenteuse ait été formelle-
ment infirmé ou confirmé. Des travaux récents montrent que, en
France, le médicament est trés souvent contre-indiqué a vie sans
qu'ait été pris un avis spécialisé [10-12].

Le but de cette étude était d’interroger les médecins généra-
listes de la Sarthe sur la confiance qu’ils portaient dans les bilans
d’hypersensibilités médicamenteuses (tests cutanés et TPM), leurs
freins a la represcription d'un médicament pour lequel le bilan

allergologique avait été négatif, et leur pratique face a une suspicion
d’allergie médicamenteuse (motivation ou réticence a adresser les
patients suspects d’allergie médicamenteuse, nombre de patients
adressés, connaissance des tests, qualité de la formation, satisfac-
tion de I'accés aux spécialistes).

2. Matériel et méthode

Nous avons réalisé une étude quantitative, observationnelle,
descriptive aupreés de tous les médecins généralistes libéraux de
la Sarthe, soit 342 médecins. Il n’y a pas eu de critéres d’exclusion.
Un questionnaire par voie postale leur a été distribué, avec une
enveloppe-réponse affranchie. Les réponses étaient anonymes, et
recueillies du 26 mars au 30 avril 2019.

Le questionnaire comportait 15 questions, a choix multiples,
réponses fermées ou avec un item a réponse libre, et échelle de
0 a 100. Le questionnaire n'avait pas été validé par une étude pré-
liminaire.

Les données ont été analysées via le logiciel « Microsoft Office
Excel® ».

Nous avons arbitrairement choisi un seuil de 15 ans pour évaluer
leurs pratiques selon I'ancienneté professionnelle.

3. Résultats

Sur 342 médecins interrogés, 173 réponses ont été obtenues,
soit un taux de participation de 50,6 %.

Cent quarante-trois médecins (82,7 %) indiquaient orienter
moins de 50 % des patients suspects d’allergie médicamenteuse
vers le spécialiste, dont 63,6 % (110 sur 173) adressaient moins de
30 % des patients suspects (Fig. 1). Quatorze et demi pour cent des
médecins déclaraient adresser systématiquement leurs patients a
un allergologue.

Les motivations a orienter les patients vers I'allergologue étaient
une classe médicamenteuse considérée comme étant importante
et/ou a utilisation fréquente (52 %), la sévérité de la réaction
présumée allergique (51,4 %), une suspicion d’hypersensibilité a
plusieurs médicaments (30,6 %), et le besoin impératif de reprendre
le traitement (22,5 %). Les motivations a ne pas orienter vers le
spécialiste ont été la possibilité de recourir a des traitements de
substitution (42,8 %), le délai de consultation décourageant (38,2 %),
I'éloignement géographique (24,9 %), une conviction de l'inutilité
des tests (4 %), le refus du patient (3,5 %), et enfin, la notion que les
tests d’allergies médicamenteuses étaient dangereux (1,7 %).

Cent dix-huit des 173 médecins (68,2 %) estimaient n’avoir
aucune connaissance ou seulement quelques notions, concernant
les tests cutanés médicamenteux, contre 30,1 % (52 sur 173) qui
estimaient avoir un bon niveau de connaissance. Cent-six méde-
cins (60,7 %) estimaient n’avoir aucune connaissance ou seulement
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Fig. 2. Estimation de la confiance dans les tests cutanés sur une échelle de 0 a 100.

quelques notions, des TPM, contre 36,3 % (63 sur 173) qui estimaient
avoir un bon niveau de connaissance.

Concernant la confiance pour les tests cutanés (Fig. 2), la
médiane se situe a 70. Cent-quarante médecins (80,9 %) indiquaient
avoir confiance en ces tests, contre 13,8 % (24 sur 173) ayant une
confiance faible, voire aucune confiance.

Pour les TPM (Fig. 3), la médiane se situe également a 70, avec
81,6 % des médecins (141 sur 173) ayant confiance dans les TPM,
contre 9,8 % des médecins (17 sur 173) ayant une confiance faible,
voire aucune confiance.

L'intention de represcription d’'un médicament innocenté n’a
pas été modifiée par les tests effectués par le spécialiste (tests cuta-
nés ou TPM). Soixante a 70 % (106 a 121 sur 173) des médecins
déclaraient represcrire le médicament innocenté si le besoin se
représentait.

Les motivations a ne pas represcrire le médicament inno-
centé étaient le respect du choix du patient (37 %), I'existence
d’alternatives thérapeutiques (36,4 %), la crainte d’'une récidive
(12,7 %), et la méconnaissance ou I'incompréhension des tests réa-
lisés (4,6 %).

Cent trente-sept médecins (79,2 %) étaient insatisfaits de
I'accés aux consultations, contre 13,3 % (23 sur 173) de satisfac-
tion, et 69 % (121 sur 173) des médecins n’étaient pas ou peu
satisfaits de la formation proposée en allergologie médicamen-
teuse.

Nous avons comparé deux groupes : le groupe « Junior » com-
prenant les médecins ayant passé leur thése il y a moins de 15 ans,
soit 53 médecins (30,6 % de la population initiale), et le groupe

« Sénior », comprenant les médecins ayant passé leur thése il y a
plus de 16 ans, soit 117 médecins (67,6 %).

Le groupe Sénior adressait moins de patients vers le spécialiste :
73,5 % (86 sur 117) des médecins de ce groupe adressant moins de
30%des patients suspects d’allergie médicamenteuse, contre 43,3 %
(22 sur 53) des juniors (Fig. 4).

Concernant la confiance dans les tests cutanés, la médiane a été
de 70 chez les juniors, contre 60 pour les seniors. Pour les TPM, la
médiane des juniors s’est située a 80, contre 70 pour les seniors
(Fig. 5).

Le groupe Junior a indiqué represcrire plus facilement les médi-
caments innocentés, méme si la différence avec le groupe Sénior
est faible. Il n'y a pas d’autres différences selon I'ancienneté de
pratique.

4. Discussion
4.1. Forces et faiblesses de I'étude

Le taux de participation de 50,6 % (173 médecins sur 342) est
trés satisfaisant. Il est plus important que dans travaux de théses
récents sur I'allergie aux médicaments [12-14].

Il existe un biais de sélection : les médecins non répondants
au questionnaire sont peut-étre moins sensibles a I'allergologie et
n’adressent peut étre pas les patients vers le spécialiste. Il aurait
été intéressant de recueillir leurs réponses.

La validité externe de I'’étude a pu étre impactée par le choix
de I'’échantillon. La Sarthe n’est pas représentative de la population
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Fig. 3. Estimation de la confiance dans les tests de provocation médicamenteux sur une échelle de 0 a 100.
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médicale en France, mais a I'avantage de représenter les départe-
ments subissant les déserts médicaux.
Il n’existait pas de critéres d’exclusion, le questionnaire ayant

été adressé a tous les médecins généralistes, y compris aux
trois médecins ayant une sur-spécialité (capacité ou diplome

inter-universitaire) d’allergologie. Mais nous ne connaissons pas
le nombre de répondants titulaires de ce diplome du fait de
I'anonymat des réponses.

Concernant le questionnaire, il n’a pas été validé par des études
préliminaires. L'utilisation de questions fermées a facilité I'analyse
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des résultats, mais peut entrainer un biais d’information par sug-
gestivité. A noter qu'il n'y a pas eu de réponses proposées sur
les items semi-ouverts. Les échelles numériques ont permis une
compréhension rapide et une reproductivité efficace. Cependant, il
existe probablement un biais de déclaration, les médecins pouvant
avoir minimisé ou majoré, le nombre de patients qu’ils adressaient
réellement au spécialiste pour une suspicion d’hypersensibilité
médicamenteuse.

4.2. Concernant les résultats

La grande majorité des médecins interrogés estiment adresser
moins de 50 % des patients suspects d’allergie médicamenteuse,
ce qui est sensiblement identique a ce qui est publié dans d’autres
études francaises [10,15] ou étrangéres [16,17].

Les principales motivations pour adresser les patients a
I'allergologue sont une classe médicamenteuse considérée comme
importante ou d'utilisation fréquente et une réaction jugée sévere.
Pour autant, 15 % des médecins généralistes adressent systéma-
tiquement leurs patients a un allergologue, quels que soient le
médicament suspect, lanature ou la gravité de la réaction présumée
allergique. Les principales raisons invoquées pour ne pas orienter
les patients a un allergologue sont I'existence d'une alternative thé-
rapeutique et le délai de consultation décourageant. Dans I'étude
de Vonarx, la gravité de la réaction est également retrouvée, puis
la non-régression des symptomes, la récidive de I’épisode, le doute
diagnostique et enfin le caractére indispensable d'un traitement
[14]. Dans celle de Pung et al., I'avis de I'allergologue est demandé
s’il n’existe plus d’alternative thérapeutique, mais le bilan est par-
fois jugé inutile si le diagnostic est considéré comme « évident »
[10].

Malgré une connaissance estimée mauvaise, la confiance des
médecins en I'intérét diagnostique des tests cutanés et TPM est cor-
recte. Cependant, il existe une réticence a une nouvelle prescription
dumédicament innocenté chez 30 3 40 % des médecins, cette inten-
tion de represcription du médicament n’étant pas modifiée par le
test effectué (tests cutanés ou TPM).

Peu de travaux évaluent la confiance des médecins dans les tests
d’allergies médicamenteuses. Selon Vonarx et al., 30 % des médecins
étaient « totalement rassurés » aprés des tests cutanés négatifs, et
56 % étaient « rassurés » apres des TPM négatifs [14].

Notre pourcentage d’intention de represcription des médica-
ments innocentés est plus élevé que dans les autres études, qui
I'estiment entre de 32 et 60 % [13,18,19].

Le choix du patient et son anxiété semblent également jouer
un role important dans la décision de reprise d’'un médicament
innocenté [20].

L’accés aux allergologues, et notamment aux allergologues com-
pétents en matiére d’exploration des suspicions d’hypersensibilité
médicamenteuse, n’est pas jugé satisfaisant par les médecins inter-
rogés. La Sarthe est, en effet, un département présentant une
pénurie d’allergologues (5 allergologues, dont 2 en centres hospi-
taliers, soit 1 spécialiste pour 113 689 habitants seulement, alors
qu'en France il existe 1 allergologue pour 30 670 habitants).

Les praticiens peuvent étre découragés a orienter leurs patients
pour la réalisation des tests allergologiques du fait d’'un délai de
consultation long et de I'éloignement géographique. De plus les
tests médicamenteux ne sont qu’exceptionnellement réalisés en
ambulatoire (et uniquement pour les tests cutanés), ce qui implique
un transfert vers I'hopital disposant d’'une réanimation.

La formation a I'allergologie médicamenteuse est insatisfaisante
par les deux tiers des médecins ayant répondu a notre enquéte.
Dans les études francaises, le niveau d’insatisfaction est plus faible,
allant de 404 56 % [12,13].

Sur le plan international, il existe aussi un manque de formation
en soins primaires, avec 38,5 % des médecins ne se sentant pas

compétents pour le diagnostic d’hypersensibilité médicamenteuse
et 63 % souhaitant perfectionner leur formation [21].

Les médecins plus expérimentés, par I'ancienneté de leur pra-
tique, ont tendance a moins adresser leurs patients aux spécialistes,
et ont une connaissance et une confiance légerement plus faibles
dans les tests allergologiques que les médecins novices.

L’allergologie est une spécialité récente : la société francaise
d’allergologie a été créée en 1947 en France. Son enseigne-
ment n'est pas encore trés développé dans le cursus médical, et
I'hypersensibilité médicamenteuse est uniquement évoquée dans
les items sur 'allergie générale.

Les pratiques des médecins expérimentés peuvent étre influen-
cées en grande partie par I'expérience personnelle, le nombre
restreint de spécialistes, avec parfois une connaissance théorique
plus faible des tests allergologiques, et un petit nombre de patients
adressés.

4.3. Conséquences connues et perspectives

Les médicaments les plus fréquemment incriminés dans les
allergies médicamenteuses sont les béta-lactamines, les AINS et
I'aspirine [22]. Une éviction de ces molécules sans réalisation de
tests peut engendrer des conséquences importantes. C'est ainsi
que, par exemple, I'éviction injustifiée des béta-lactamines, classe
d’antibiotiques majeure, peut majorer la morbidité, la mortalité,
les dépenses de santé publique, et avoir un impact sur I'écologie
microbienne avec I'’émergence de résistances. Les hospitalisations
sont également allongées, avec un risque de réadmissions plus
important [23]. Alors méme que d’'une facon générale, un diag-
nostic d’hypersensibilité médicamenteuse n’est confirmé que chez
moins de 20 % des patients présumés allergiques aprés la réali-
sation d'un bilan. Messaad et al., dans une étude rétrospective sur
898 patients, ayant eu 1372 TPM a montré que seuls 17,6 % des TPM
étaient positifs, confirmant une hypersensibilité médicamenteuse
[24].

L’allergologie est une spécialité récente et encore peu repré-
sentée. Cela peut expliquer en partie le manque de connaissance
des médecins généralistes pour les tests allergologiques et le faible
nombre de patients adressés lors d’une suspicion d’allergie médi-
camenteuse.

Les médecins généralistes sont en premiére ligne pour prendre
en charge ce probléme, il est donc nécessaire de trouver des outils
afin d’améliorer sa prise en charge. Un site internet pourrait étre
proposé, sur le méme modéle que www.diagnosticallergie.fr, réa-
lisé par un groupe d’expert francais dans le but d’aider les médecins
généralistes a la prise en charge des allergies (hors médicamen-
teuses) [25] ou encore la création de fiches de recommandations
telles que celles de I'Institut national d’excellence en santé et en
service sociaux (INESSS), au Québec.

Les experts s’accordent sur le besoin d’uniformisation de la for-
mation en allergologie afin de pouvoir définir des conduites a tenir
claires et standardisées. L'« European Academy of Allergy and Cli-
nical Immunology » (EAACI) donne des pistes de compétences pour
les spécialistes ou les sur-spécialistes en Europe [26,27]. Une har-
monisation est aussi envisagée sur le plan international [28,29].

En France, on verra peut-étre le nombre de spécialistes aug-
menter avec la création du diplome d’études spécialisées (DES)
d’allergologie depuis la réforme de I'internat de 2018, améliorant
I'acces aux spécialistes. Mais, pendant ces deux premiéres années,
seuls 28 postes ont été ouverts, alors qu’on estime un besoin de for-
mation de 80 a 90 allergologues par an sur I'ensemble du territoire
[30].

La formation médicale pourrait étre améliorée, que ce soit
la formation initiale universitaire ou la formation continue,
avec la création de développement personnel continu (DPC) sur
I'hypersensibilité médicamenteuse. Etre plus informé permettrait
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de majorer 'utilisation du réseau de soins d’allergologie et de dimi-
nuer 'anxiété des médecins et donc des patients en ce qui concerne
I'hypersensibilité médicamenteuse.

5. Conclusion

Dans notre étude, malgré une connaissance estimée mauvaise,
les médecins ont confiance dans les tests d’allergies médicamen-
teuses (tests cutanés et test de provocation). Il ne semble pas y avoir
d’impact lié i I'ancienneté de pratique. Nous n’avons pas retrouvé
de différences au niveau de la confiance et de I'intention de repres-
cription d’un traitement, quel que soit le test effectué. La majorité
des praticiens déclarent prescrire a nouveau les médicaments
initialement suspectés lorsque le diagnostic d’hypersensibilité
médicamenteuse a été infirmé.

Cependant I'orientation vers I'allergologue reste faible, d’autant
plus que les praticiens sont plus expérimentés. Cela peut étre di
a la pénurie d’allergologues en Sarthe, entrainant donc un délai de
consultation décourageant. La centralisation des spécialistes dans
la méme ville peut avoir pour conséquence un éloignement géo-
graphique de certains territoires, les praticiens de ces zones se
retrouvant donc seuls face aux suspicions d’allergies médicamen-
teuses.

Des améliorations sont encore possibles, notamment par le
développement de la formation en allergologie médicamenteuse,
via des cours lors du cursus de deuxiéme et troisiéme cycles, et
par la formation médicale continue. La création d'une plateforme
internet pourrait étre utile afin de faciliter la prise en charge d’'une
suspicion d’allergie médicamenteuse, et d’identifier le meilleur
moment pour adresser aux allergologues.

Une majoration du nombre d’allergologues est aussi a espérer
depuis la reconnaissance de cette spécialité a part entiére.

Déclaration de liens d’intéréts
Les auteurs déclarent ne pas avoir de liens d'intéréts.
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