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ésumé

Les données épidémiologiques concernant la mortalité par anaphylaxie sont rares et discordantes. Notre objectif était de déterminer le taux de
ortalité par anaphylaxie (exprimé par million et par an) en France métropolitaine et d’analyser l’évolution entre 1979 et 2011, les spécificités

elon la cause (iatrogène, venin d’insectes, aliment ou non spécifiée), le sexe et l’origine géographique.
éthodes.  – Les données ont été obtenues : (1) du CépiDC (Inserm) pour colliger les cas de décès par anaphylaxie et les données complémentaires

sexe, âge, origine géographique lors du décès) ; (2) de l’INSEE pour déterminer les populations de référence. Un modèle de régression logistique
ultivariée a été utilisé pour évaluer l’impact de l’âge, du sexe, de l’origine géographique lors du décès, de la durée sur les décès par anaphylaxie.
ésultats.  –  Au total, 1603 décès ont été analysés : 1564 chez l’adulte et 39 chez l’enfant (âge < 19 ans). La prévalence globale des décès par
naphylaxie était de 0,84 par million et par an (IC 95 % : 0,80–0,88), comprise entre 0,08 (IC 95 % : 0,05–0,10) chez l’enfant et 1,12 (IC 95 % :
,06–1,17) chez l’adulte. Pendant la période, il existait une diminution de ce taux de 2,1 % dans la population générale (IC 95 % : −2,6 à −1,7 ;

 < 10−4) et de 2,5 % (IC 95 % : −5,6–0,9) dans la population pédiatrique. Le taux de mortalité était plus élevé chez les hommes (1,08 [IC
−4
5 % : 1,00–1,16] que chez les femmes (0,86 [IC 95 % : 0,80–0,92]) (p  < 10 ). Les causes de décès par anaphylaxie étaient iatrogènes (63 %),

rincipalement liés aux médicaments, les venins d’insectes (14 %) et les aliments (0,6 %). Dans 23 % des cas, la cause n’était pas spécifiée. Le
aux de mortalité était le plus élevé chez les personnes âgées de plus de 70 ans (3,50 [IC 95 % : 3,25–3,76]). Le taux de mortalité par décès liés aux
enins d’insectes était plus élevé dans le sud de la France (0,16 [IC 95 % : 0,13–0,19]) que dans le nord (0,11 [IC 95 % : 0,09–0,13]) (p  = 0,004).
eulement 8 décès (dont 7 survenus chez des personnes âgées de moins de 32 ans) par anaphylaxie de cause alimentaire étaient identifiés. L’analyse

asculin étaient des facteurs de risque de décès par anaphylaxie toute cause
ultivariée a montré que l’âge, l’évolution dans le temps et le sexe m
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onclusion.  –  La mortalité par anaphylaxie diminue de 2 % par an au cours des 3 dernières décennies en France métropolitaine. Les causes
atrogéniques sont les principales causes. L’âge et le sexe masculin sont des facteurs de risque d’anaphylaxie létale, en dehors des anaphylaxies de
ause alimentaire.

 2017 Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés.

ots clés : Anaphylaxie ; Taux de mortalité ; Venins d’insectes ; Allergie alimentaire ; Iatrogénique

bstract

Data about anaphylaxis mortality are limited and conflicting.
bjective.  –  To determine the anaphylaxis mortality rate (AMR), time trends and specificities according to trigger factor, age group, sex and
eographical region in France from 1979 to 2011.
atients  and  methods.  –  Data were obtained from databases of: (1) the French Mortality Center (CepiDC) to collect cases of lethal anaphylaxis
nd; (2) the French Statistics Institute (INSEE) to define the reference populations. AMRs were expressed per million persons/year.
esults.  –  Overall, 1603 cases of deaths from anaphylaxis were collected: 1564 in adults and 39 in children (age < 19 years). Overall and pediatric
MRs were respectively 0.83 (95%CI, 0.80–0.88) and 0.08 (95%CI: 0.05–0.10). AMR was higher in men (1.08 [95%CI, 1.00–1.16] than women

0.86 [95%CI, 0.80–0.92]) (P  < 10−4). Annual percentage change for the case fatality rate was −2.1% (95%CI, −2.6; −1.7) indicating a decrease
uring the study period (P  < 10−4). Causes of anaphylactic shock were iatrogenic (63%), mostly drugs, venom (14%) and food (0.6%). AMR was
he highest in persons aged ≥  70 years (3.50 [95%IC: 3.25–3.76]). The venom-induced mortality rate was higher in the south of France (0.16)
ompared to the north (0.11) (P  = 0.003). Only eight food-induced fatalities were recorded (age < 32 years in seven). Multivariate analysis showed
hat greater age, changes over time, and male gender were associated with a significant risk for death from anaphylaxis, irrespective of cause
P  < 10−4).
onclusion.  –  Overall, AMR has decreased over the last three decades in France (2%/year). Iatrogenic causes are the most frequently involved

rigger. Higher age and male gender are risk factors for fatal anaphylaxis of any cause other than food-related causes.
 2017 Elsevier Masson SAS. All rights reserved.
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Le nombre d’admissions hospitalières pour anaphylaxie aug-
ente dans de nombreux pays, en Australie, au Royaume-Uni

t aux États-Unis, notamment [1–5]. Cette augmentation est
ncore plus importante chez le jeune enfant et pour les causes
édicamenteuses et alimentaires [1,5]. Les décès restent rares

n proportion du nombre de cas d’anaphylaxie, survenant chez
,65 % à 2 % des patients avec une réaction allergique sévère
6–10]. Le taux de mortalité par anaphylaxie est estimé entre
,5 à 5,5 cas par million d’habitants et par an au travers de
ifférentes études dans le monde [6–10]. Au Royaume-Uni
t aux États-Unis, ce taux est inférieur à 1 cas par mil-
ion d’habitants et par an, au cours de la dernière décennie
1,2,11].

Les allergènes impliqués dans les décès par anaphylaxie sont
n premier lieu les médicaments, puis les venins d’insectes et les
liments [11]. Aux États-Unis, des facteurs de risque de décès
ar anaphylaxie ont été identifiés comme l’âge et l’ethnie [11].
n effet, les décès par anaphylaxie liés aux médicaments, aux
liments ou les causes non spécifiées étaient plus fréquentes
hez les personnes âgées et dans la population des américains
’origine africaine (p  < 0,001) [11].

En Australie, l’incidence des décès par anaphylaxie a doublé
ntre 2002 et 2004 par rapport à la période 1997 à 2001 [12]. À
’inverse, aux États-Unis et au Royaume-Uni, le taux de mortalité
ar anaphylaxie est resté stable pendant la dernière décennie
Pour citer cet article : Pouessel G, et al. Mortalité par anaphylaxie en Fran
Rev Fr Allergol (2017), http://dx.doi.org/10.1016/j.reval.2017.06.005

1,11].
Aux États-Unis, un registre basé sur des déclarations volon-

aires a colligé les cas de décès par anaphylaxie alimentaire entre

1

c

994 et 1998, puis des cas supplémentaires ont été ajoutés dans
a période entre 2001 et 2006 [13,14]. En France, il n’existe
as de registre national permettant de colliger les décès par ana-
hylaxie. Le réseau d’Allergo-Vigilance collige depuis 2002 les
as de réactions allergiques graves à partir d’un réseau de près
e 300 médecins francophones, allergologues principalement
www.allergyvigilance.org). Les données de ce réseau ne per-
ettent cependant pas de réaliser une étude épidémiologique

xhaustive. En France et depuis 1968, le Centre d’épidémiologie
ur les causes médicales de décès (CépiDc, Institut national de la
anté et de la recherche médicale) est chargé d’élaborer annuel-
ement la statistique nationale des causes médicales de décès
n collaboration avec l’Institut National de la Statistique et des
tudes Économiques (INSEE) (www.cepidc.inserm.fr/site4/).
ette statistique est établie à partir des informations recueillies

 partir de deux documents : certificat médical et bulletin d’État
ivil de décès.

L’objectif de notre étude était de déterminer le taux de mor-
alité par anaphylaxie en France métropolitaine au cours des
ernières années et d’analyser l’évolution, les spécificités selon
es causes (iatrogène, venins d’insectes, alimentaires ou non spé-
ifiées), l’âge, le sexe et l’origine géographique lors du décès
nord et sud).
ce métropolitaine : analyse des données nationales de 1979 à 2011.

.  Méthodes

En France, les décès sont l’objet d’un certificat médical qui
omporte une cause principale et des causes secondaires de

dx.doi.org/10.1016/j.reval.2017.06.005
http://www.allergyvigilance.org/
http://www.cepidc.inserm.fr/site4/
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Tableau 1
Codages utilisés dans les classifications CIM 9 et 10 pour le diagnostic de décès par anaphylaxie.

Description Code alpha-numérique
pour anaphylaxie CIM 9

Code alpha-numérique
CIM 9 associé

Code alpha-numérique
pour anaphylaxie
CIM 10

Code alpha-numérique
CIM 10 associé

Cause de
l’anaphylaxie

Anaphylaxie non spécifiée 995,0 T78,2 Non spécifiée
Réaction d’hypersensibilité des

voies aériennes supérieures
478,8 J39,3 Non spécifiée

Effet toxique en contact avec un
venin ou un arthropode

995,0 905,3
905,5
906,4

T78,2 X23/X25 Venins d’insectes

Choc anaphylactique dû à un
sérum

999,4 T80,5 Iatrogénique

Choc anaphylactique dû à un
médicament correctement
administré

T88,6 Iatrogénique

Médicaments, substances
médicales ou biologiques
responsables d’un effet
indésirable lors d’une
utilisation thérapeutique

995,0 930–949 Iatrogénique

Effet indésirable lors d’un soin
médical ou chirurgical

995,0 870–876 Iatrogénique

Traitement médical ou
chirurgical responsable d’une
réaction anormale ou d’une
complication tardive sans
mention au moment du soin
lui-même

995,0 878–879 Iatrogénique

Empoisonnement accidentel par
un médicament ou une
substance biologique

995,0 850–858 Iatrogénique

Complications d’un traitement
médical ou chirurgical

T78,2 Y40–Y84 Iatrogénique

Anaphylaxie d’origine
alimentaire

995,6 T80,5 Aliment

Empoisonnement accidentel par 995,0 865 Aliment
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un produit alimentaire ou une
plante toxique

écès, des informations complémentaires concernant le sexe,
’âge, la date de naissance et le département lors du décès sont
ussi mentionnées. Ces données sont anonymes et ne permettent
as d’obtenir des informations plus précises (histoire allergique,
omorbidités, lieu de survenue du décès, allergène précis en
ause. .  .).

De 1968 à 1979, dans la classification internationale des
aladies (CIM) 8 en vigueur pendant cette période, il n’existait

as de code explicite permettant de retrouver les décès par ana-
hylaxie. L’analyse a donc porté sur les données recueillies entre
979 (première année de l’utilisation de la CIM 9) et 2011 (der-
ières données disponibles du CépiDC au début de l’étude).
endant cette période, la CIM a changé de CIM 9 à CIM 10 en
999. La méthodologie utilisée pour déterminer les codages per-
ettant la capture des décès par anaphylaxie a été décrite dans

ifférentes études antérieures [1,2,11]. Les causes de décès par
naphylaxie ont été réparties en quatre catégories :
Pour citer cet article : Pouessel G, et al. Mortalité par anaphylaxie en Fran
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 alimentaire, iatrogénique (médicaments, sérum, vaccins, .  . .) ;
 venins d’insectes ;
 causes non spécifiées [1,2,11].

d
s
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à

Les codes retenus pour chacune de ces causes sont résumés
ans le Tableau 1.

.  Population

Les caractéristiques de la population française (répartition par
ge, sexe, région géographique) au cours de la période d’étude
nt été obtenues de l’INSEE (www.insee.fr). La répartition nord-
ud a été définie selon la carte officielle des régions françaises
isponibles en 2011 (Tableau 2).

Le comité d’éthique pour la recherche de la Société française
e pédiatrie a émis un avis favorable à cette étude (CER SFP
015-004).

.  Analyse  statistique

Les taux de mortalités par sexe, région et années étaient stan-
ce métropolitaine : analyse des données nationales de 1979 à 2011.

ardisés sur l’âge (standardisation directe basée sur les taux
pécifiques par tranches d’âge de cinq ans) en utilisant la popu-
ation française recensée en 2011. Les intervalles de confiance

 95 % des taux standardisés étaient calculés en utilisant la

dx.doi.org/10.1016/j.reval.2017.06.005
http://www.insee.fr/
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Tableau 2
Répartition des régions françaises en région nord ou sud dans notre étude.

Région nord Région sud

Nord-Pas-de-Calais Poitou-Charentes
Picardie Limousin
Haute-Normandie Auvergne
Basse-Normandie Rhône-Alpes
Bretagne Provence-Alpes-Côte-d’Azur
Pays-de-la-Loire Corse
Centre Languedoc-Roussillon
Île-de-France Midi-Pyrénées
Champagne-Ardennes Aquitaine
Lorraine
Alsace
Bourgogne
Franche-Comté
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de différence significative selon le sexe (p  = 0,17).

F
d

éthode basée sur la loi gamma [15]. Les taux de mortalité
ar cause d’anaphylaxie étaient calculés, excepté pour les décès
iés à l’alimentation en raison d’un effectif insuffisant. Les taux
e mortalité étaient exprimés en nombre de décès par 106 per-
onnes et par an. Un modèle log-linéaire de Poisson était utilisé
our étudier l’impact de la période, de l’âge, du sexe et de la
égion géographique. L’analyse statistique était réalisée à l’aide
u logiciel SAS (SAS Institute, Cary, N.C. 25513 ; version
,3). Le niveau de signification des tests statistiques était fixé

 5 %. Les analyses statistiques étaient effectuées par le service
e biostatistiques du CHRU de Lille.

.  Résultats

.1.  Caractéristiques  générales

Sur toute la période de l’étude, 1603 décès par anaphylaxie
nt été identifiés dont 1564 adultes et 39 enfants (< 19 ans). Le
aux de mortalité était de 0,84 décès pour 106 personnes par an
ans la population générale (IC 95 % : 0,79–0,88) et de 0,08 dans
a population pédiatrique (IC 95 % : 0,05–0,1) (p  < 0,001). Sur
Pour citer cet article : Pouessel G, et al. Mortalité par anaphylaxie en Fran
Rev Fr Allergol (2017), http://dx.doi.org/10.1016/j.reval.2017.06.005

es 1603 décès, 784 (49 %) personnes étaient de sexe masculin.
e taux de mortalité était plus élevé chez les hommes (1,08 [IC
5 % : 1–1,16]) que chez les femmes (0,86 [IC 95 % : 0,78–0,89])

é
(

ig. 1. Taux de mortalité par anaphylaxie tout cause confondue et selon la cause par t
écès par million de personnes et par an.
allergologie xxx (2017) xxx–xxx

p  < 0,001). Le taux de mortalité le plus élevé était celui des sujets
gés de plus de 70 ans (3,5 [IC 95 % : 3,25–3,76]) (Fig. 1).

Dans la population pédiatrique, sur les 39 décès identifiés,
1 (54 %) étaient des garçons. Le taux de mortalité était plus
levé chez les garçons (0,08 [IC 95 % : 0,05–0,11]) que chez les
lles (0,07 [IC 95 % : 0,04–0,1]), mais cette différence n’était
as significative (p  = 0,74).

.2.  Évolution  dans  le  temps

De 1979 à 2011, le taux de mortalité par anaphylaxie dans la
opulation générale était le plus élevé en 1991 (1,5 [IC 95 % :
,17–1,91]) (70 décès) et le plus bas en 2010 (0,34 [IC 95 % :
,21–0,52]) (21 décès) (Fig. 2). Il existait une diminution du
aux de mortalité par anaphylaxie dans la population générale de
,1 % par an (IC 95 % : −2,6 à −1,7) et aussi dans la population
édiatrique avec une réduction de 2,5 % par an (IC 95 % : −5,6 à
0,9).

.3.  Analyse  par  causes

Les caractéristiques de la population par cause sont résumées
ans le Tableau 3. Dans la population générale, les causes de
écès par anaphylaxie étaient les suivantes : cause iatrogène
n = 1011 ; 63 %), venin d’insectes (n  = 220 ; 14 %) et aliments
n = 8 ; 0,6 %). Une cause non spécifiée était rapportée dans
64 cas (23 %).

Dans la population pédiatrique, les causes de décès par ana-
hylaxie étaient les suivantes : cause iatrogène (n = 18 ; 46 %),
enin d’insectes (n  = 3 ; 8 %), et aliments (n  = 2 ; 5 %).

Une cause non spécifiée était rapportée dans 16 cas (41 %).

.3.1. Iatrogènes
Le taux de mortalité par anaphylaxie secondaire à une cause

atrogène était de 0,53 décès pour 106 personnes par an dans la
opulation générale (IC 95 % : 0,50–0,56) et de 0,04 dans la
opulation pédiatrique (IC 95 % : 0,02–0,05). Il n’existait pas
ce métropolitaine : analyse des données nationales de 1979 à 2011.

Les décès par anaphylaxie secondaire à une cause iatrogène
taient plus fréquents chez les sujets âgés de plus de 70 ans
510 décès soit 50 % de l’ensemble des patients décédés par

ranches d’âge en France (1979–2011). La mortalité est exprimée en nombre de

dx.doi.org/10.1016/j.reval.2017.06.005
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Fig. 2. Taux de mortalité par anaphylaxie toute cause confondue et par cause, entre 1979 et 2011, en France. La mortalité est exprimée en nombre de décès par
million de personnes et par an.

Tableau 3
Caractéristiques des décès par anaphylaxie selon la cause (1979–2011) en France.

Anaphylaxie

Iatrogène
n = 1011(63 %)

Venin d’insectes
n = 220 (13,7 %)

Aliment
n = 8 (0,5 %)

Non spécifiée
n = 364 (22,7 %)

Total
n = 1603 (100 %)

Sexe
Homme 439 (56,0 %) 159 (20,3 %) 6 (0,8 %) 180 (23,0 %) 784 (100 %)
Femme 572 (69,8 %) 61 (7,4 %) 2 (0,2 %) 184 (22,5 %) 819 (100 %)

Population
Adultes 993 (63,5 %) 217 (13,9 %) 6 (0,4 %) 348 (22,3 %) 1564 100 %)
Enfants 18 (46,2 %) 3 (7,8 %) 2 (5,1 %) 16 (41 %) 39 (100 %)

Régions
Nord 599 (64,6 %) 111 (12 %) 4 (0,4 %) 213 (23 %) 927 (100 %)
Sud 412 (60,9 %) 109 (16,1 %) 4 (0,6 %) 151 (22,3 %) 676 (100 %)

Âge médian (année)
2
1
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Homme 63 58 

Femme 77 60 

naphylaxie secondaire à une cause iatrogène) avec un taux de
ortalité de 2,46 (IC 95 % : 2,25–2,68) (Fig. 1).  Il existait une

iminution du taux de mortalité de cause iatrogène au cours de
a période (p  < 10−4) (Fig. 2).

Dans la population générale, le médicament incriminé était
pécifié dans 285 (31 %) cas, dont 75 cas liés aux antibiotiques.
ans la population pédiatrique, les 18 décès de cause iatrogène

taient tous secondaires à une prise médicamenteuse spécifiée
ans cinq cas seulement (28 %), dont trois fois des antibiotiques.

.3.2. Aliments
Le nombre de décès par anaphylaxie de cause alimentaire

n = 8) était trop faible pour calculer un taux de mortalité. Sur
es huit personnes, sept avaient moins de 32 ans et deux étaient
es enfants.

.3.3.  Venins  d’insectes
Le taux de mortalité par anaphylaxie secondaire à un venin

’insectes était de 0,11 décès pour 106 personnes par an dans
a population générale (IC 95 % : 0,1–0,13) et de 0,01 dans la
opulation pédiatrique (IC 95 % : 0–0,01) (p  < 0,01).

Ces décès étaient plus fréquents chez les sujets âgés de 50 à
Pour citer cet article : Pouessel G, et al. Mortalité par anaphylaxie en Fran
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9 ans (105 décès soit 48 % des patients décédés par anaphylaxie
econdaire à un venin d’insectes) (Fig. 1).

Dans la population générale, le taux de mortalité par anaphy-
axie secondaire à un venin d’insectes était plus élevé chez les

l
s
9

8 64 62
7,5 67,5 73

ommes (0,2 [IC 95 % : 0,17–0,24]) que chez les femmes (0,06
IC 95 % : 0,05–0,08]) (p  < 0,001).

.3.4.  Cause  non  spécifiée
Le taux de mortalité par anaphylaxie de cause non spécifiée

tait de 0,19 décès pour 106 de personnes par an dans la popula-
ion générale (IC 95 % : 0,17–0,21) et de 0,03 dans la population
édiatrique (IC 95 % : 0,02–0,05).

Les décès par anaphylaxie secondaire à une cause non spé-
ifiée étaient les plus fréquents chez les sujets âgés de plus de
0 ans (160 décès soit 44 % de l’ensemble des décès par ana-
hylaxie de cause non spécifiée) (0,77 [IC 95 % : 0,65–0,89])
Fig. 1). Le taux de mortalité par anaphylaxie de cause non
pécifiée n’était pas différent selon le sexe (p  = 0,02).

.4.  Analyse  par  régions  lors  du  décès

Dans la population générale, le taux de mortalité par anaphy-
axie était le plus élevé en Corse (1,7) puis dans le Limousin
1,3) puis en Aquitaine (1,2) et le plus bas dans la région Île-de-
rance (0,58) (Fig. 3). Il n’existait pas de différence significative
our les taux de mortalité par anaphylaxie selon la région, toute
ause confondue (p  = 0,15). Le taux de mortalité par anaphy-
ce métropolitaine : analyse des données nationales de 1979 à 2011.

axie secondaire à un venin d’insectes était plus élevé dans le
ud (0,16 [IC 95 % : 0,13–0,19]) que dans le nord (0,11 [IC
5 % : 0,09–0,13]) (p  = 0,003).

dx.doi.org/10.1016/j.reval.2017.06.005
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ig. 3. Taux de mortalité dans la population générale par région géographique
n France (1979–2011). Les données sont exprimées en nombre de décès par
illion et par an.

.5.  Analyse  multivariée

Dans l’analyse multivariée, l’âge, le sexe et la période étaient
es facteurs associés aux décès par anaphylaxie, toute cause
onfondue (Tableau 4). Dans ce modèle, l’âge et le sexe masculin
taient associés à un risque accru de décès par anaphylaxie de
2 % pour chaque période de cinq ans depuis la naissance et de
9 % pour le sexe masculin. Une diminution du risque de décès
ar anaphylaxie toute cause confondue de 2,1 % (IC 95 % :
2,6 à −1,7) par an depuis 1979 était calculée (Tableau 4).

.  Discussion

Notre étude a colligé les données de mortalité par anaphylaxie
n France métropolitaine sur une période de 32 ans, de 1979 à
Pour citer cet article : Pouessel G, et al. Mortalité par anaphylaxie en Fran
Rev Fr Allergol (2017), http://dx.doi.org/10.1016/j.reval.2017.06.005

011. Il s’agit de la première étude française sur cette probléma-
ique et de l’étude qui a évalué la mortalité par anaphylaxie sur
a durée la plus longue. Nos données extraites à partir des certi-
cats de décès ont montré une diminution du taux de mortalité

t
r
o

ableau 4
nalyse multivariée évaluant l’impact de la période (périodes de 1 an, entre 1979 et 

u sud) sur le nombre de décès par anaphylaxie, toute cause confondue.

Rate ratio 

ériode (par périodes de 1 an, entre 1979 et 2011) 0,98 

ge (par périodes de 5 ans depuis la naissance) 1,32 

exe (homme versus femme) 1,29 

égion (nord versus sud) 0,93 
allergologie xxx (2017) xxx–xxx

ar anaphylaxie toute cause confondue alors que d’autres études
nt rapport une stabilité voire une augmentation de ce taux
ans la même période [1,2,11,12]. Cette diminution est parti-
ulièrement constatée pour les causes iatrogènes et les décès
e causes non spécifiées. Les décès liés aux venins d’insectes
t aux aliments étaient beaucoup moins fréquents et les causes
on spécifiées de décès représentaient une part importante des
écès par anaphylaxie. Le taux de décès par anaphylaxie chez
’enfant était environ dix fois moins élevé que celui chez l’adulte.
’âge, l’évolution du temps, le sexe masculin étaient des facteurs
e risque indépendants de décès par anaphylaxie toute cause
onfondue dans notre étude. Les décès par anaphylaxie liés aux
enins d’insectes étaient plus fréquents dans le sud de la France.

Plusieurs études ont analysé le taux de mortalité par anaphy-
axie dans différents pays. Dans notre étude, le taux de mortalité
ar anaphylaxie était de 0,83 (95 % : 0,80–0,88) par million
’habitants et par an, entre 1979 et 2011, et de 0,60 (IC 95 % :
,52–0,68) entre 2005 et 2011. Ces taux sont proches de ceux
apportés aux États-Unis (0,69 par million et par an, entre 1999 et
009) et en Australie (0,99 par million en 2013) [2,11,12]. Tur-
er et al. ont analysé les données nationales du registre constitué
u Royaume-Uni concernant le nombre d’hospitalisations et de
écès liés à l’anaphylaxie entre 1992 et 2012 [1]. La prévalence
es décès était de 0,47 (IC 95 % : 0,42–0,52) par million et par
n [1]. Une prévalence proche de 0,59 par million et par an était
apportée en Finlande, sur la période 1996 à 2013, à partir des
ertificats de décès [16].

Aux États-Unis, le taux de mortalité a augmenté de façon
on significative entre 1999 et 2009, de 0,63 à 0,76 de décès
ar million et par an [2]. Ce taux est resté stable au Royaume-
ni de 1992 à 2012 (ratio du taux estimé : 1,00 (IC 95 % :
,98–1,01) [1]. À l’inverse, en Australie, Mullins et al. ont rap-
orté une augmentation du nombre de décès par anaphylaxie de
,2 % (IC 95 % : 3,8–8,6 ; p  < 0,0001) par an, entre 1997 et 2013
12]. Dans cette étude, le taux de mortalité augmentait de 0,54 à
,99 par million d’habitants et par an. Nos données montrent
n revanche une diminution de 2 % par an du taux de morta-
ité, entre 1979 et 2011, notamment pour les décès de cause
atrogène. La stabilité, voire la diminution du nombre de décès
ar anaphylaxie, pourrait s’expliquer par une meilleure recon-
aissance de l’anaphylaxie et une plus grande disponibilité des
tylos auto-injecteurs d’adrénaline [1,2].

Dans notre étude, le sexe masculin était un facteur de risque
e décès par anaphylaxie toute cause confondue, de cause non
ce métropolitaine : analyse des données nationales de 1979 à 2011.

ivement associé pour les causes iatrogènes. Cet aspect a déjà été
apporté dans d’autres études [2,11]. Aux États-Unis, Ma et al.
nt observé que le taux de mortalité par anaphylaxie toute cause

2011), de l’âge (par périodes de 5 ans), le sexe et la région lors du décès (nord

Intervalles de confiance à 95 % p

0,97–0,98 < 10−4

1,30–1,33 < 10−4

1,17–1,42 < 10−4

0,84–1,03 0,17

dx.doi.org/10.1016/j.reval.2017.06.005
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onfondue était plus important chez les hommes que les femmes
2]. Dans le même pays, Jerschow et al. ont aussi rapporté que
es décès par anaphylaxie liés aux médicaments, aux aliments et
es décès de cause non spécifiée étaient plus fréquents chez les
ommes (p < 0,001) [11]. Aucune hypothèse solide n’a permis
’expliquer ces constatations.

L’âge est aussi un facteur de risque de décès par anaphy-
axie. Aux États-Unis, le taux de mortalité des personnes âgées
e plus de 75 ans était de 2,04 par million d’habitants et par
n alors qu’il était de 0,10 chez l’enfant (p  < 0,01) [2]. Les
écès liés aux causes iatrogènes et aux venins d’insectes étaient
ussi plus fréquents chez les personnes âgées de plus de 60 ans,
omme dans notre étude [11]. À l’inverse, au Royaume-Uni, le
aux de mortalité par anaphylaxie de cause alimentaire est plus
mportant dans les 2e et 3e décennies [1]. Nous n’avons pas pu
nalyser cet aspect en raison du faible nombre de décès par ana-
hylaxie alimentaire identifiés dans notre étude. Pourtant, sept
es huit patients décédés d’anaphylaxie alimentaire étaient âgés
e moins de 32 ans. Le risque accru de décès avec l’âge peut
robablement s’expliquer par l’importance des comorbidités
hysiologiques et/ou pathologiques, notamment cardiovascu-
aires et cérébrales, et la polymédication plus fréquente chez
es sujets âgés [1].

Nos données montrent que les décès par anaphylaxie sont
rincipalement liés aux causes iatrogènes, dans 63 % des cas,
omme au Royaume-Uni (55 %) et aux États-Unis (59 %) [1,11].
es antibiotiques sont les principaux médicaments impliqués
ans notre étude, comme aux États-Unis et en Australie, alors
ue ce sont les anesthésiques par voie générale qui sont majori-
airement impliqués au Royaume-Uni [11,17,18]. Cependant, la
ature du médicament impliqué dans le décès par anaphylaxie
’était précisée que dans un tiers des cas dans notre étude. Aux
tats-Unis, il existait une augmentation importante des décès par
naphylaxie de cause iatrogène de 0,27 (IC 95 % : 0,23–0,30) par
illion et par an entre 1999 et 2001 à 0,51 (IC 95 % : 0,47–0,56)

ntre 2008 et 2010 (p  < 0,001) [11]. Au contraire, en Australie
t au Royaume-Uni, le taux de mortalité par anaphylaxie de
ause iatrogène est resté stable au cours des 20 dernières années
1,12]. Nos données ont montré une diminution du nombre de
écès de cause iatrogène, principalement liés aux antibiotiques
t, de façon parallèle, l’Agence nationale de sécurité du médica-
ent et des produits de santé a aussi montré une diminution de

a consommation des antibiotiques en France, de 10,7 % entre
000 et 2013 (rapport ANSM 2013, www.ansm.sante.fr).

Nos données confirment également que les décès par ana-
hylaxie liée au venin d’insectes sont rares avant l’âge de
0 ans, sans augmentation dans le temps et que le sexe mas-
ulin est un facteur de risque de décès [1,11,12]. Les venins
’insectes étaient impliqués dans 14 % des décès dans notre
opulation. Les autres études, à l’exception de l’étude finlan-
aise, rapportent des données similaires, les venins d’insectes
tant impliqués dans 18 à 23 % des décès par anaphylaxie tout
ge confondu [1,2,11,16,17]. Dans l’étude finlandaise, la pre-
Pour citer cet article : Pouessel G, et al. Mortalité par anaphylaxie en Fran
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ière cause de décès par anaphylaxie était les venins d’insectes
41 %) ; les auteurs ne proposaient cependant pas d’explication

 cette constatation [16]. Nous avons aussi constaté que le
aux de mortalité liée au venin d’insectes était plus important
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ans le sud de la France ce qui pourrait être expliqué par
a répartition géographique des ruches et une exposition plus
mportante aux hyménoptères dans le Sud (données du Réseau
ational des associations de développement de l’apiculture ;
ttp://adafrance.org/apiculture/apiculture-chiffres.php). Ce fac-
eur géographique a aussi été mis en évidence aux États-Unis
ù le taux de mortalité liée au venin d’insectes était plus élevé
ans les États du Sud du pays [11]. Ce facteur doit aussi faire
’objet d’une surveillance particulière en lien avec les évolutions
limatiques et l’émergence du frelon asiatique depuis plusieurs
nnées.

Les aliments étaient la cause de décès par anaphylaxie
a moins fréquente dans notre étude comme aux États-Unis,
u Royaume-Uni et en Australie [1,11,12]. Ces données sont
urprenantes au regard de la prévalence élevée de l’allergie
limentaire proche de 10 % à l’âge pédiatrique et de 2–3 %

 l’âge adulte [19]. La fréquence des décès par anaphylaxie
iée aux aliments pourrait cependant être sous-estimée pour
es raisons diverses liées par exemple au diagnostic difficile
hez le jeune nourrisson ou aux difficultés de codage [20]. Les
écès par allergie alimentaire concernent surtout les enfants
t les adultes jeunes comme au Royaume-Uni où la moyenne
’âge des personnes décédées d’anaphylaxie alimentaire était
e 25 ans alors que les autres causes d’anaphylaxie concer-
ent les adultes plus âgés [1]. Nos données montrent que le
ombre de décès par anaphylaxie de cause alimentaire est stable
ans le temps comme au Royaume-Uni alors qu’il a augmenté
e 9,7 % par an en Australie, au cours des deux dernières
écennies [12].

Finalement, les décès par anaphylaxie de cause non spécifiée
eprésentaient une part importante de notre population (19 %),
omme aux États-Unis [11]. Les données sur l’évolution dans
e temps des décès liés aux causes non spécifiées sont varia-
les, en diminution aux États-Unis mais en augmentation de
,8 % par an en Australie, au cours des deux dernières décennies
11,12]. L’élaboration de recommandations sur le diagnostic et
’amélioration du codage pourraient permettre une meilleure
econnaissance de la cause.

Un des points forts de notre étude concerne la durée de
’évaluation (32 ans), la plus longue décrite dans la littéra-
ure, au travers des classifications CIM9 et CIM10. Cependant,
’interprétation de ces données épidémiologiques doit prendre
n compte certains écueils : risque de sous-estimation des décès
ar anaphylaxie lié au recueil par les certificats de décès sans
otification sur un registre national, risque de sous-estimation
ar défaut de reconnaissance de l’anaphylaxie dans des manifes-
ations atypiques, notamment chez le jeune nourrisson ou chez le
ujet âgé de raison de polypathologies, difficultés liées au codage
e l’anaphylaxie comme cause de décès et au codage de la cause
lle-même de l’anaphylaxie. La validation prochaine de la nou-
elle classification CIM11 sera certainement une opportunité
our améliorer le codage des cas d’anaphylaxie afin d’obtenir
ne analyse épidémiologique plus précise, à la fois du nombre
ce métropolitaine : analyse des données nationales de 1979 à 2011.

e décès par anaphylaxie et de ses causes. D’autre part, les infor-
ations renseignées dans la base de données du CépiDC sont

arcellaires et nous n’avions pas de données concernant le lieu
e la réaction, le lieu du décès, les antécédents du patient.  .  .

dx.doi.org/10.1016/j.reval.2017.06.005
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e ce fait, certains facteurs de risque éventuels n’ont pu être
nalysés (prises médicamenteuse, effort, mastocytose. .  .).

En conclusion, le taux de mortalité par anaphylaxie toute
ause confondue diminue au cours des 30 dernières années en
rance métropolitaine. Notre étude conforte certains aspects

dentifiés dans des études précédentes : importance des décès de
ause iatrogène, impact de l’âge, et des facteurs géographiques.

Il faut poursuivre la diffusion large des recommandations
our la prise en charge de l’anaphylaxie, aux allergologues bien
ûr mais surtout aux autres spécialistes (généralistes, pédiatres,
rgentistes, médecins de l’Éducation nationale.  . .). Des études
pidémiologiques de grande échelle doivent être envisagées pour
réciser l’impact des allergies alimentaires et de facteurs de
isque connus, comme les antécédents d’asthme et de comorbidi-
és atopiques. Cette démarche s’inscrit dans le besoin d’une prise
n charge personnalisée des patients à haut risque d’anaphylaxie
rave. Enfin, pour répondre à ces questions, la constitution d’un
egistre national des cas d’anaphylaxie est un projet à envisager,
n partenariat avec les autorités de santé et la Société française
’allergologie.
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