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NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sous-section du Conseil National des Universités
ADAM Philippe NRP6  + Pole de I'Appareil locomoteur 50.02  Chirurgie orthopédique et traumatologique
PO0O1 cs - Service d'Hospitalisation des Urgences de Traumatologie / HP
AKLADIOS Cherif NRP& -+ Pdle de Gynécologie-Obstétrique 54.03  Gynécologie-Obstétrique ; gynécologie
PO191 cs - Service de Gynécologie-Obstétriquel/ HP médicale

Option : Gynécologie-Obstétrique
ANDRES Emmanuel RP& « Pdle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 53.01 Option : médecine Interne
P0002 Diabétologie (MIRNED)
Ccs - Service de Médecine Interne, Diabéte et Maladies métaboliques / HC
ANHEIM Mathieu NRP6 - Pdle Téte et Cou-CETD 49.01  Neurologie
P0003 NCS - Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre
ARNAUD Laurent NRP6 -« Pdle MIRNED 50.01  Rhumatologie
P0186 NCs - Service de Rhumatologie / Hopital de Hautepierre
BACHELLIER Philippe RP& + Péle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02  Chirurgie générale
PO004 Cs - Serv. de chirurgie géneérale, hepatique et endocrinienne et Transplantation / HP
BAHRAM Seiamak NRP6 -« Pdle de Biologie 47.03  Immunologie (option biclogique)
P0005 cs - Laboratoire d'lmmunologie biologique / Nouvel Hopital Civil
- Institut d’Hématologie et d'lmmunologie / Hopital Civil / Faculté
BALDAUF Jean-Jacques NRPG  « Pdle de Gynécologie-Obstétrique 54.03  Gynécologie-Obstétrique ; gynécologie
PO00B NCS - Service de Gynécologie-Obstétrique / Hopital de Hautepierre médicale
Option : Gynécologie-Obstétrique
BAUMERT Thomas NRP&  « Pdle Hépato-digestif de I'Hépital Civil 52.01 Gastro-entérologie ; hépatologie
P0007 cs - Institut de Recherche sur les Maladies virales et hépatiques / Faculté Option : hépatologie
Mme BEAU-FALLER Michéle  NRP6 - Pole de Biologie 44.03 Biologie cellulaire (option biologique)
M0007 / PO170 NCS - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP
BEAUJEUX Rémy NRPé  « Pdle d'Imagerie - CME / Activités transversales 43.02 Radiologie et imagerie médicale
PO008 cs + Unité de Neuroradiologie interventionnelle / Hopital de Hautepierre (option clinique)
BECMEUR Frangois NRP&6  + Péle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.02  Chirurgie infantile
PO009 NCS - Service de Chirurgie Pédiatrique / Hopital Hautepierre
BERNA Fabrice NRPG6  + Pole de Psychiatrie, Santé mentale et Addictologie 49.03  Psychiatrie d'adultes ; Addictologie
PO192 Ccs - Service de Psychiatrie | / Hopital Civil Option : Psychiatrie d’Adultes
BERTSCHY Gilles RP& » Pdle de Psychiatrie et de santé mentale 49.03  Psychiatrie d'adultes
P0013 cs - Service de Psychiatrie |l / Hopital Civil
BIERRY Guillaume NRP6  + Pble d'Imagerie 43.02 Radiologie et Imagerie médicale
P0O178 NCS - Service d'Imagerie || - Neuroradiologie-imagerie ostéoarticulaire-Pédiatrie / (option clinique)
Hopital Hautepierre
BILBAULT Pascal RP& « Pole d'Urgences / Réanimations médicales / CAP 48.02 Reéanimation ; Médecine d’urgence
PO014 cs - Service des Urgences médico-chirurgicales Adultes / Hopital de Hautepierre Option : médecine d'urgence
BLANC Fréderic NRPG6 - Pdle de Gériatrie 53.01 Médecine interne ; addictologie
P0213 NCS - Service Evaluation - Gériatrie - Hopital de la Robertsau Option : gériatrie et biologie du vieillis-
sement
BODIN Frédéric NRP6 -« Pdle de Chirurgie Maxillo-faciale, morphologie et Dermatologie 50.04  Chirurgie Plastique, Reconstructrice et
PO187 NCS - Service de Chirurgie Plastique et maxillo-faciale / Hopital Civil Esthétique ; Brilologie
BONNEMAINS Laurent NRP6 + Pdle médico-chirurgical de Pédiatrie L
MO099 / PO215 NCS - Service de Pédiatrie 1 - Hopital de Hautepierre 54,01 Pédiatrie
BONNOMET Frangois NRPG - Pdle de I'Appareil locomoteur 50.02  Chirurgie orthopédique et traumatologique
PO017 Ccs - Service d'Orthopédie-Traumatologie du Membre inférieur / HP
BOURCIER Tristan NRPG  + Pdle de Spécialités médicales-Ophtalmologie / SMO 56.02 Ophtalmologie
P0018 NCS - Service d'Opthalmologie / Nouvel Hopital Civil
BOURGIN Patrice NRP6  + Pole Téte et Cou- CETD 49.01  Neurologie
P0020 cs - Service de Neurologie - Unité du Sommeil / Hépital Civil
Mme BRIGAND Cécile NRP& -+ Pdle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02  Chirurgie générale
PO022 NCS - Service de Chirurgie générale et Digestive /| HP

NHC = Nouvel Hopital Civii  HC = Haépital Civil  HP = Hépital de Hautepierre  PTM = Plateau technique de microbiologie



NOM et Prénoms cs* Services Hospif s ou Institut / L li S tion du Conseil National des Universités

BRUANT-RODIER Catherine NRP6 - Pole de I'Appareil locomoteur 50.04  Option : chirurgie plastique,

P0023 Ccs - Service de Chirurgie Plastique et Maxillo-faciale / HP reconstructrice et esthétique

Mme CAILLARD-OHLMANN NRP8  « Péle de Spécialités médicales-Ophtalmologie / SMO 52.03  Néphrologie

Sophie NCS - Service de Néphrologie-Transplantation / NHC

CASTELAIN Vincent NRP& « Péle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02 Réanimation

P0027 NCS - Service de Réanimation médicale / Hopital Hautepierre

CHAKFE Nabil NRP& « Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04 Chirurgie vasculaire ; médecine vascu-

P0029 cs - Service de Chirurgie Vasculaire et de transplantation rénale / NHC laire / Option : chirurgie vasculaire

CHARLES Yann-Philippe NRP& -« Péle de I'Appareil locomoteur 50.02  Chirurgie orthopédique et traumatologique

M0013/P0172 NCS - Service de Chirurgie du rachis / Chirurgie B / HC

Mme CHARLOUX Anne NRP6  « Péle de Pathologie thoracique 44.02 Physiologie (option biclogique)

P0028 NCs - Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / NHC

Mme CHARPIOT Anne NRP& + Péle Téte et Cou - CETD 55.01  Oto-rhino-laryngologie

P0030 NCS - Serv. d'Oto-rhino-laryngologie et de Chirurgie cervico-faciale / HP

Mme CHENARD-NEU NRP6 - Péle de Biologie 42.03 Anatomie et cytologie pathologiques

Marie-Pierre Ccs - Service de Pathologie / Hopital de Hautepierre (option biologique)

P0041

CLAVERT Philippe NRP&  « Péle de |I'Appareil locomoteur 42.01  Anatomie (option clinique, orthopédie

P0044 cs - Service d'Orthopédie-Traumatologie du Membre supérieur / HP traumatologique)

COLLANGE Olivier NRP& « Péle d'Anesthésie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR 48.01 Anesthésiologie-Réanimation :

P0O193 NCS - Service d'Anesthésiologie-Réanimation Chirurgicale / NHC Médecine d'urgence (option Anesthésio-
logie-Réanimation - Type clinique)

CRIBIER Bernard NRP& « Péle d'Urologie, Morphologie et Dermatologie 50.083 Dermato-Vénéréologie

P0045 cs - Service de Dermatologie / Hépital Civil

de BLAY de GAIX Frédéric RP& « Péle de Pathologie thoracique

P0048 cs - Service de Pneumologie / Nouve! Hépital Civil 51.01 Pneumologie

de SEZE Jéréme NRP&  « Péle Téte et Cou - CETD

POD57 cs - Centre d'investigation Clinique (CIC) - AXS / Hépital de Hautepierre 49.01 Neurologie

DEBRY Christian RPo - Pole Téte et Cou - CETD

P0049 cs - Serv. d'Oto-rhino-laryngologie et de Chirurgie cervico-faciale / HP 55.01  Oto-rhino-laryngologie

DERUELLE Philippe RP& + Péle de Gynécologie-Obstétrique 54.03  Gynécologie-Obstétrique: gynécologie

P0199 NCS - Service de Gynécologie-Obstétrique / Hopital de Hautepierre médicale: option gynécologie-obstétrique

DIEMUNSCH Pierre NRP& -« Péle d'Anesthésie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR 48.01  Anesthésiologie-réanimation

P0051 NCS - Service d'Anesthésie-Réanimation Chirurgicale / Hopital de Hautepierre (option clinique)

Mme DOLLFUS-WALTMANN NRP& « Péle de Biologie 47.04  Génetique (type clinigue)

Héléne csS - Service de Génétique Médicale / Hopital de Hautepierre

P0054

EHLINGER Matfhieu NRP&  « Péle de I'Appareil Locomoteur 50.02  Chirurgie Orthopédique et Traumatologique

PO188 NCS - Service d'Orthopédie-Traumatologie du membre inférieur / Hautepierre

Mme ENTZ-WERLE Natacha NRP& -+ Pdle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.01 Peédiatrie

P0059 NCs - Service de Pédiatrie Ill / Hopital de Hautepierre

Mme FACCA Sybille NRP&  « Péle de I'Appareil locomoteur 50.02  Chirurgie orthopédique et traumatologique

PO179 cs - Service de Chirurgie de la Main - SOS Main / Hépital de Hautepierrre

Mme FAFI-KREMER Samira NRPG - Pole de Biologie 45.01  Bactériologie-Virologie ; Hygiéne Hospitaliére

PO060 cs - Laboratoire (Institut) de Virologie / PTM HUS et Faculté Option Bactériologie-Virologie biologique

FAITOT Frangois NRP&  « Péle de Pathologie digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02  Chirurgie générale

PO216 NCS - Serv. de chirurgie générale, hépatique et endocrinienne et Transplantation / HP

FALCOZ Pierre-Emmanuel NRP& -« Péle de Pathologie thoracique 51.03  Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire

P0O052 NCS - Service de Chirurgie Thoracique / Nouvel Hopital Civil

FORNECKER Luc-Matthieu NRP&  + Péle d'Oncolo-Hématologie 47.01  Hématologie ; Transfusion

P0208 NCS - Service d'hématologie / ICANS Option : Hématologie

GALLIX Benoit NCS « IHU - Institut Hospitalo-Universitaire - Hépital Civil 43.02 Radiologie et imagerie médicale

P0214

GANGI Afshin RP& + Péle d'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale

P00B2 cs - Service d'Imagerie A interventionnelle / Nouvel Hopital Civil (option clinique)

GAUCHER David NRP&6 -« Pole des Spécialités Médicales - Ophtalmologie / SMO 55.02 Ophtalmologie

P0063 NCS - Service d'Ophtalmologie / Nouvel Hépital Civil

GENY Bernard NRPS « Péle de Pathologie thoracique 44.02  Physiologie (option biologique)

PO0B4 cs - Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / NHC

GEORG Yannick NRP& Pdle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04  Chirurgie vasculaire ; médecine vascu-

P0200 NCS - Service de Chirurgie Vasculaire et de transplantation rénale / NHC laire / Option : chirurgie vasculaire

GICQUEL Philippe NRP8 « Péle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.02 Chirurgie infantile

PO0B5 Ccs - Service de Chirurgie Pédiatrique / Hopital Hautepierre

GOICHOT Bernard NRP6 -« Pole de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 54.04 Endocrinologie, diabéte et maladies

PO066 Diabétologie (MIRNED) métaboliques

cs - Service de Médecine interne et de nutrition / HP

Mme GONZALEZ Maria NRP6 -« Péle de Santé publique et santé au travail 46.02 Médecine et santé au travail Travail

PO067 cs - Service de Pathologie Professionnelle et Médecine du Travail / HC

GOTTENBERG Jacques-Eric  NRP6 -« Péle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 50.01 Rhumatologie

PO0B8 Diabétologie (MIRNED)

Cs - Service de Rhumatologie / Hopital Hautepierre




NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sous-section du Conseil National des Universités
HANNEDOUCHE Thierry NRP6 -« Péle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 52.03 Néphrologie
P0071 cs - Service de Néphrologie - Dialyse / Nouvel Hépital Civil
HANSMANN Yves RP& « Péle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 45.03  Option : Maladies infectieuses
Po072 NCS - Service des Maladies infectieuses et tropicales / Nouve! Hopital Civil
Mme HELMS Julie NRP6  + Péle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02  Médecine Intensive-Réanimation
MO114 / P0209 NCS - Service de Réanimation Médicale / Nouvel Hépital Civil
HERBRECHT Raoul NRP& + Péle d'Oncolo-Hématologie 47.01 Hématologie ; Transfusion
PO074 Ccs - Service d'hématologie / ICANS
HIRSCH Edouard NRPo  « Pole Téte et Cou - CETD 49.01  Neurologie
P0O075 NCS - Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre
IMPERIALE Alessio NRP6 - Péle d'Imagerie
PO194 NCS - Service de Médecine Nucléaire et Imagerie Moléculaire / ICANS 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
ISNER-HOROBET! Marie-Eve  RP& « Péle de Médecine Physique et de Réadaptation 49,05 Médecine Physique et Réadaptation
PO189 Ccs - Institut Universitaire de Réadaptation / Clémenceau
JAULHAC Benoit NRP& -« Péle de Biologie 45.01  Option : Bactériologie-virologie (biolo-
P0078 Ccs - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté de Méd. gique)
Mme JEANDIDIER Nathalie NRP& « Péle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 54.04 Endocrinologie, diabéte et maladies
P0079 Diabétologie (MIRNED) métaboliques
cs - Service d'Endocrinologie, diabéte et nutrition / HC
Mme JESEL-MOREL Laurence NRP&  « Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.02 Cardiologie
P0201 NCS - Service de Cardiologie / Nouvel Hopital Civil
KALTENBACH Georges RPé& + Péle de Gériatrie 53.01 Option : gériatrie et biologie du vieillis-
P0081 cs - Service de Médecine Interne - Gériatrie / Hépital de la Robertsau sement
- Secteur Evaluation - Gériatrie / Hopital de la Robertsau
Mme KESSLER Laurence NRP&  + Pdle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 54.04 Endocrinologie, diabéte et maladies
PO0B4 Diabétologie (MIRNED) métaboliques
NCS - Service d'Endocrinologie, Diabéte, Nutrition et Addictologie / Méd. B / HC
KESSLER Romain NRPG - Péle de Pathologie thoracique 51.01 Pneumologie
P0D85 NCS - Service de Pneumologie / Nouvel Hépital Clvil
KINDO Michel NRP6 -« Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire
P0O195 NCS - Service de Chirurgie Cardio-vasculaire / Nouvel Hépital Civil 51.03  Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
Mme KORGANOW Anne- NRP& - Péle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 47.03  Immunologie (option clinique)
Sophie cs - Service de Médecine Interne et d'Immunologie Clinique / NHC
P0087
KREMER Stéphane NRP&6  « Péle d'lmagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale (option
MO0038 / PO174 Ccs - Service Imagerie Il - Neuroradio Ostéoarticulaire - Pédiatrie / HP clinique)
KUHN Pierre NRP8 -« Péle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.01  Pédiatrie
PO175 cs - Service de Néonatologie et Réanimation néonatale (Pédiatrie I1) / HP
KURTZ Jean-Emmanuel RPS « Péle d'Onco-Hématologie 47.02  Option : Cancérologie (clinique)
P0O08S NCS - Service d'hématologie / ICANS
Mme LALANNE-TONGIO NRP& « Péle de Psychiatrie, Santé mentale et Addictologie 48.03  Psychiatrie d’adultes ; Addictologie
Laurence cs - Service de Psychiatrie | / Hopital Civil (Option : Addictologie)
P0202
LANG Hervé NRP&  « Péle de Chirurgie plastique reconstructrice et esthétique, Chirurgie maxillo- 52.04  Urologie
P0090 faciale, Morphologie et Dermatologie
NCS - Service de Chirurgie Urologique / Nouvel Hépital Civil
LAUGEL Vincent RP6 « Pole médico-chirurgical de Pédiatrie 54.01 Peédiatrie
P0092 cs - Service de Pédiatrie 1/ Hopital Hautepierre
Mme LEJAY Anne NRP& - Pole d'activité médico-chirurgicale cardiovasculaire 51.04 Option : Chirurgie vasculaire
M0102/ PO217 NCS - Service de Chirurgie vasculaire et de Tranplantation rénale / NHC
LE MINOR Jean-Marie NRP& + Pdle d'Imagerie 42.01 Anatomie
PO190 NCS - Institut d'’Anatomie Normale / Faculté de Médecine
- Service de Neuroradiologie, d'imagerie Ostéoarticulaire et interventionnelle/
Hépital de Hautepierre
LESSINGER Jean-Marc RP& « Péle de Biologie 82.00 Sciences Biologiques de Pharmacie
PO cs - Laboratoire de Biochimie générale et spécialisée / LBGS / NHC
- Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / Hop. de Hautepierre
LIPSKER Dan NRPé -« Péle de Chirurgie plastique reconstructrice et esthétique, Chirurgie maxillo- 50.03  Dermato-vénéréologie
PO0Y3 faciale, MorBhoIogie et Dermatologie
NCS - Service de Dermatologie / Hépital Civil
LIVERNEAUX Philippe RP& « Péle de |'Appareil locomoteur 50.02  Chirurgie orthopédique et traumatologique
P00S4 NCS - Service de Chirurgie de la Main - SOS Main / Hépital de Hautepierre
MALOUF Gabriel NRPS + Péle d'Onco-hématologie 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
P0203 NCS - Service d'Oncologie medicale / ICANS Option : Cancérologie
MARK Manuel NRP& - Péle de Biologie 54.05 Biologie et médecine du développement
PO09S NCS - Département Génomique fonctionnelle et cancer / IGBMC et de la reproduction (option biologique)
MARTIN Thierry NRP6 - Péle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 47.03  Immunologie (option clinique)
PO0SS NCS - Service de Médecine Interne et d'lmmunolegie Clinique / NHC
Mme MASCAUX Céline NRP& « Péle de Pathologie thoracique 51.01 Pneumologie ; Addictologie
P0210 NCS - Service de Pneumologie / Nouvel Hapital Civil
Mme MATHELIN Carole NRP& « Péle de Gynécologie-Obstétrique & étri ; Gynécologie
cs - Unité de Sénologie / ICANS 54.03 Medicale

PO101




NOM et Prénoms cs* Services H liers ou Institut / L li Sous-section du Conseil National des Universités
MAUVIEUX Laurent NRP& * Péle d'Onco-Hématologie 47.01  Hématologie ; Transfusion
PO102 cs - Laboratoire d'Hématologie Biologique - Hopital de Hautepierre Option Hématologie Biologique
- Institut d’'Hématologie / Faculté de Médecine
MAZZUCOTELLI| Jean-Philippe NRP&  « Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.08  Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
PO103 cs - Service de Chirurgie Cardio-vasculaire / Nouvel Hopital Civil
MERTES Paul-Michel RP& « Péle d'Anesthésiologie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR 48.01  Option : Anesthésiologie-Réanimation
PO104 Ccs - Service d'Anesthésiologie-Réanimation chirurgicale / Nouvel Hopital Civil (type mixte)
MEYER Nicolas NRP6  « Pdle de Santé publique et Santé au travail 46.04  Bi iques, Inf ique Médicale et Tech-
PO105 NCS - Laboratoire de Biostatistiques / Hépital Civil nologies de Communication (option biclogique)
« Biostatistiques et Informatique / Faculté de médecine / Hopital Civil
MEZIANI Ferhat NRP6  + Pdle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02 Réanimation
P0106 cs - Service de Réanimation Médicale / Nouvel Hopital Civil
MONASSIER Laurent NRP&  « Pdle de Pharmacie-pharmacologie 48.03  Option : Pharmacologie fondamentale
PO107 Cs - Labo. de Neurobiologie et Pharmacologie cardio-vasculaire- EA7295 / Fac
MOREL Olivier NRPS  « Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.02 Cardiologie
PO108 NCS - Service de Cardiologie / Nouvel Hopital Civil
MOULIN Bruno NRP6 * Pole de Spécialités meédicales - Ophtalmologie / SMO 52.03 Néphrologie
P0109 cs - Service de Néphrologie - Transplantation / Nouvel Hopital Civil
MUTTER Didier RP& * Péle Hepato-digestif de I'Hépital Civil 52.02  Chirurgie digestive
PO111 NCS - Service de Chirurgie Viscérale et Digestive / NHC
NAMER lzzie Jacques NRP&6  + Pdle d'Imagerie 43.01  Biophysique et médecine nucléaire
PO112 cs - Service de Médecine Nucléaire et Imagerie Moléculaire / ICANS
NOEL Georges NRP6  +Péle d'lmagerie 47.02  Canceérologie ; Radio!hérapie
PO114 NCS - Service de radiothérapie / ICANS Option Radiothérapie biologique
NOLL Eric NRPG6  «Pdle d'Anesthésie Réanimation Chirurgicale SAMU-SMUR 48.01  Anesthésiologie-Réanimation
M0111 / PO218 NCs - Service Anesthésiologie et de Réanimation Chirurgicale - HP
OHANA Mickael NRP&  « Péle d'lmagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale
PO211 NCs - Serv. d'Imagerie B - Imagerie viscérale et cardio-vasculaire / NHC (option clinique)
OHLMANN Patrick RP& + Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.02 Cardiologie
PO115 cs - Service de Cardiologie / Nouvel Hopital Civil
Mme OLLAND Anne NRPé  + Péle de Pathologie Thoracique 51.03  Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
P0204 NCS - Service de Chirurgie thoracique / Nouvel Hépital Civil
Mme PAILLARD Catherine NRP& » Pdle médico-chirurgicale de Pédiatrie 54.01 Pediatrie
PO180 cs - Service de Pédiatrie Il / Hopital de Hautepierre
PELACCIA Thierry NRP6  « Péle d'Anesthésie / Réanimation chirurgicales / SAMU-SMUR 48.05 Reéanimation ; Médecine d'urgence
P0205 NCs - Centre de formation et de recherche en pédagogie des sciences de la Option : Médecine d'urgences
santé / Faculté
Mme PERRETTA Silvana NRP6  « Pdle Hépato-digestif de I'Hopital Civil 52.02  Chirurgie digestive
PO117 NCS - Service de Chirurgie Viscérale et Digestive / Nouvel Hopital Civil
PESSAUX Patrick NRP&  «Péle des Pathologies digestives, hépatiques et de |a transplantation 52.02  Chirurgie Digestive
PO118 cs - Service de Chirurgie Viscérale et Digestive / Nouvel Hopital Civil
PETIT Thierry * ICANS 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
PO119 CDp - Département de médecine oncologique Option : Cancérologie Clinique
PIVOT Xavier NRP&  «|CANS 47.02  Cancérologie ; Radiothérapie
P0206 NCs - Département de médecine oncologique Option : Cancérologie Clinique
POTTECHER Julien NRP&  « Péle d'Anesthésie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR
PO181 cs - Service d'Anesthésie et de Réanimation Chirurgicale / Hopital de Hautepierre  48.01  Anesthésiologie-réanimation ;
Medecine d'urgence (option clinique)
PRADIGNAC Alain NRP& « Péle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 44,04  Nutrition
PO123 NCs Diabétologie (MIRNED)
- Service de Médecine interne et nutrition / HP
PROUST Frangois NRP& * Pole Téte et Cou 49.02  Neurochirurgie
P0182 cs - Service de Neurochirurgie / Hopital de Hautepierre
Pr RAUL Jean-Sébastien NRP6  + Péle de Biologie 46.03 Meédecine Légale et droit de |la santé
P0125 cs - Service de Médecine Légale, Consultation d’Urgences médico-judiciaires
et Laboratoire de Toxicologie / Faculté et NHC
« Institut de Médecine Légale / Faculté de Médecine
REIMUND Jean-Marie NRP6  + Pdle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 52.01 Option : Gastro-entérologie
P0126 NCS - Service d'Hépato-Gastro-Entérologie et d'Assistance Nutritive / HP
Pr RICCI Roméo NRP&  « Péle de Biologie 44.01  Biochimie et biologie moléculaire
P0O127 NCS - Département Biologie du développement et cellules souches / IGBMC
ROHR Serge NRPS « Pdle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale
PO128 cs - Service de Chirurgie générale et Digestive / HP
Mme ROSSIGNOL -BERNARD NRP6  + Pdle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.01 Pédiatrie
Sylvie NCs - Service de Pédiatrie | / Hépital de Hautepierre
PO196
ROUL Gérald NRP6  + Pdle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.02 Cardiologie
PO129 NCS - Service de Cardiologie / Nouvel Hopital Civil
Mme ROY Catherine NRP&  « Pdle d'Imagerie 43.02 Radiologie etimagerie médicale (opt clinique)
cs - Serv. d'Imagerie B - Imagerie viscérale et cardio-vasculaire / NHC

F0140




NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / L i S tion du Conseil National des Uni:
SANANES Nicolas NRPG6  « Péle de Gynécologie-Obstétrique 54.03 Gynécologie-Obstétrigue ; gynécologie
P0212 NCS - Service de Gynécologie-Obstétriquel/ HP médicale

Option : Gynécologie-Obstétrique

SAUER Amaud NRP&  « Péle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 55.02 Ophtalmologie
P0183 NCS - Service d'Ophtalmologie / Nouvel Hépital Civil
SAULEAU Erik-André NRPG  +Pdle de Santé publique et Santé au travail 46.04 Biostatiqtiques, Informatique médicale et
P0184 NCS - Service de Santé Publique / Hapital Civil Technologies de Communication

« Biostatistiques et Informatique / Faculté de médecine / HC (option biclogique)
SAUSSINE Christian RP& + Péle d'Urologie, Morphologie et Dermatologie 52.04  Urologie
P0143 cs - Service de Chirurgie Urologique / Nouvel Hépital Civil
Mme SCHATZ Claude NRP6  + Pdle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 55.02 Ophtalmologie
P0147 cs - Service d'Ophtalmologie / Nouvel Hépital Civil
SCHNEIDER Francis NRP6  + Pole Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02 Réanimation
P0144 cs - Service de Reanimation medicale / Hopital de Hautepierre
Mme SCHRODER Carmen NRP&  +Péle de Psychiatrie et de santé mentale 49.04  Pédopsychiatrie ; Addictologie
P0O185 Ccs - Service de Psychothérapie pour Enfants et Adolescents / Hopital Civil
SCHULTZ Philippe NRP6  + Péle Téte et Cou - CETD 55.01  Oto-rhino-laryngologie
P0145 NCS - Serv. d'Oto-rhino-laryngologie et de Chirurgie cervico-faciale / HP
SERFATY Lawrence NRPG  «Podle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 52.01  Gastro-entérologie ; Hépatologie ;
P0187 cs - Service d'Hépato-Gastro-Entérologie et d'Assistance Nutritive / HP Addictologie

Option : Hépatologie
SIBILIA Jean NRP6 + Péle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 50.01  Rhumatologie
P0146 Diabétologie (MIRNED)
NCS - Service de Rhumatologie / Hopital Hautepierre
STEIB Jean-Paul NRP6  +Pdle de |'Appareil locomoteur 50.02  Chirurgie orthopédique et traumatologique
P0149 cs - Service de Chirurgie du rachis / Hépital de Hautepierre
STEPHAN Dominique NRPG  « Pole d'activité medico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04  Option : Médecine vasculaire
PO150 Ccs - Service des Maladies vasculaires - HTA - Pharmacologie clinique / NHC
THAVEAU Fabien NRPS  « Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04 Option : Chirurgie vasculaire
P0152 NCS - Service de Chirurgie vasculaire et de transplantation rénale / NHC
Mme TRANCHANT Christine  NRP&  + Pdle Téte et Cou - CETD 49.01  Neurologie
P0153 cs - Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre
VEILLON Francis NRP6  + Péle d'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale
PO155 cs - Service d'Imagerie 1 - Imagerie viscérale, ORL et mammaire / HP (option clinique)
VELTEN Michel NRP&  + Pdle de Santé publique et Santé au travail 46.01  Epidémiologie, économie de la santé
PO156 NCS - Département de Santé Publique / Secteur 3 - Epidémiologie et Economie et prévention (option biologique)
de la Santé / Hopital Civil

+ Laboratoire d'Epidémiologie et de santé publique / HC / Fac de Médecine
VETTER Denis NRP& +* Pole de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 52.01 Option : Gastro-entérologie
PO157 NCS Diabétologie (MIRNED)

- Service de Médecine Interne, Diabéte et Maladies métaboliques/HC
VIDAILHET Pierre NRPS&  « Pdle de Psychiatrie et de santé mentale 49.03 Psychiatrie d'adultes
P0O158 cs - Service de Psychiatrie | / Hopital Civil
VIVILLE Stéphane NRP& * Péle de Biologie 54.05 Biologie et médecine du développement
P0O159 NCS - Laboratoire de Parasitologie et de Pathologies trop / Fac. de Médecine et de la reproduction (option biologique)
VOGEL Thomas NRPG  « Pole de Gériatrie 51.01  Option : Gériatrie et biologie du vieillissement
PO160 cs - Service de soins de suite et réadaptation gériatrique / Hopital de la Robertsau
WEBER Jean-Christophe Pierre  NRP& « Pdle de Spécialités meédicales - Ophtalmologie / SMO 53.01  Option : Médecine Interne
P0162 cs - Service de Médecine Interne / Nouvel Hopital Civil
WOLF Philippe NRP&  «Péle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale
P0207 NCS - Service de Chirurgie Générale et de Transplantations multiorganes / HP

- Coordonnateur des activités de prélevements et transplantations des HU
Mme WOLFF Valérie NRP&  +Péle Téte et Cou 49.01  Neurologie
P0001 cs - Unité Neurovasculaire / Hopital de Hautepierre

HC : Hépital Civil - HP : Hépital de Hautepierre - NHC : Nouvel Hopital Civil

* : CS (Chef de service) ou NCS (Non Chef de service hospitalier)

CU : Chef d'unité fonctionnelle
P6 : Pole

Cons. : Consultanat hospitalier (poursuite des fonctions hospitalieres sans chefferie de service)
(1) En surnombre universitaire jusqu'au 31.08.2018
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)
(5) En surnombre universitaire jusqu'au 31.08.2019
(8) En surnombre universitaire jusqu'au 31.08.2017

Cspi : Chef de service par intérim

CSp : Chef de service provisoire (un an)

RPG (Responsable de Pdle) ou NRPS (Non Responsable de Pdle)

Dir : Directeur

(7) Consultant hospitalier (pour un an) éventuellement renouvelable —> 31.08.2017
(8) Consultant hospitalier (pour une 2éme année) --> 31.08.2017
(9) Consultant hospitalier (pour une 3éme année) --> 31.08.2017




A4 - PROFESSEUR ASSOCIE DES UNIVERSITES

NOM et Prénoms. cs* Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sous-section du Consell National des Universités
CALVEL Laurent NRP&  + Pdle Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 46.05 Meédecine palliative
cs Service de Soins palliatifs / NHC

HABERSETZER Frangols cs + Pole Hépalo-digestf 52.01 Gaslro-Entérologie

Service de Gastro-Entérologie - NHC
MIYAZAK| Toru * Péle de Biologle

Laboratoire d'Immunclogie Biclogigue / HC
SALVAT Eric cs + Pale Téte-Cou

Centre d'Evaluation et de Traitement de la Douleur / HP




[mo135] B1 - MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES - PRATICIENS HOSPITALIERS (MCU-PH)

NOM et Prénoms

cs*

Services Hospitaliers ou Institut / Locali:

S

ction du Conseil National des L

AGIN Arnaud + Péle d'lmagerie
MO001 - Service de Médecine nucléaire et Imagerie Maléculaire / ICANS 43.01 Biophysique et Médecine nucléaire
Mme ANTAL Maria Cristina « Péle de Biologie 42.02 Histologie, Embryologie et Cytogénétique
M0003 - Service de Pathologie / Hautepierre (option biologique)
« Institut d'Histologie / Faculté de Médecine
Mme ANTONI Delphine « Péle d'lmagerie 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
M0108 - Service de Radiothérapie / ICANS
Mme AYME-DIETRICH Estelle + Péle de Parmacologie 48.03 Pharmacologie fondamentale ; phar-
MO117 - Unité de Pharmacologie clinique / Faculté de Médecine macologie clinique : addictologie
Option : pharmacologie fondamentale
Mme BIANCALANA Valérie + Péle de Biologie
0008 - Laboratoire de Diagnostic Génétique / Nouvel Hépital Civil 47.04 Geénétique (option biologique)
BLONDET Cyrille « Péle d'Imagerie
MO091 - Service de Médecine nucléaire et Imagerie Moléculaire / ICANS 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
(option clinique)
BOUSIGES Olivier « Péle de Biologie
MO092 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
Mme BUND Caroline « Péle d'lmagerie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
MO129 - Service de médecine nucléaire et imagerie moléculaire / ICANS
CARAPITO Raphaél « Péle de Biologie
M0113 - Laboratoire d'lmmunologie biclogique / Nouvel Hépital Civil 47.03 Immunologie
CAZZATO Roberto « Péle d'lmagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale (option
MO118 - Service d'Imagerie A interventionnelle / NHC clinique)
Mme CEBULA Héléne « Péle Téte-Cou 49.02 Neurochirurgie
M0124 - Service de Neurochirurgie / HP
CERALINE Jocelyn « Péle de Biologie
M0012 - Département de Biologie structurale Intégrative / IGBMC 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
(option biologique)
CHOQUET Philippe « Péle d'lmagerie
M0014 - UF6237 - Imagerie Préclinique / HP 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
COLLONGUES Nicolas « Péle Téte et Cou-CETD 49,01 Neurologie
M0016 - Centre d'Investigation Clinique / NHC et HP
DALI-YOUCEF Ahmed Nassim = Péle de Biologie
M0017 - Laboratoire de Biochimie et Biologie moléculaire / NHC 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
DELHORME Jean-Baptiste « Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale
MO130 - Service de Chirurgie générale et Digestive / HP
DEVYS Didier + Péle de Biologie
M0019 - Laboratoire de Diagnostic génétique / Nouvel Hépital Civil 47.04 Genétique (option biologique)
Mme DINKELACKER Véra « Pole Téte et Cou - CETD 49.01 Neurologie
MO131 - Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre
DOLLE Pascal « Péle de Biologie
M0021 - Laboratoire de Biochimie et biologie moléculaire / NHC 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
Mme ENACHE Irina « Péle de Pathologie thoracique
M0024 - Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / IGBMC 44.02 Physiologie
Mme FARRUGIA-JACAMON « Pole de Biologie
Audrey - Service de Médecine Légale, Consultation d'Urgences médico-judiciaires et 46.03 Médecine Légale et droit de la santé
M0034 Laboratoire de Toxicologie / Faculté et HC
« Institut de Médecine Légale / Faculté de Médecine
FILISETTI Denis CS - Pole de Biologie 45.02 Parasitologie et mycologie (option bio-
M0025 - Labo. de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS et Faculté logique)
FOUCHER Jack » Institut de Physiologie / Faculté de Médecine
M0027 + Pole de Psychiatrie et de santé mentale 4402 Physiologie (option clinique)
- Service de Psychiatrie | / Hépital Civil
GANTNER Pierre « Péle de Biologie 45.01 Bactériologie-Virologie ; Hygiéne Hospitaliére
MO132 - Laboratoire (Institut) de Virologie / PTM HUS et Faculté Option Bactériologie-Virologie biologique
GRILLON Antaine - Pole de Biologie 45.01 Option : Bactériologie-virologie
MO133 - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté de Méd. (biologique)
GUERIN Eric « Pole de Biologie
M0032 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44.03 Biologie cellulaire (option biologique)
GUFFROY Aurélien « Péle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 47.03 Immunologie (option clinique)
M0125 - Service de Médecine interne et d'lImmunologie clinique / NHC
Mme HARSAN-RASTEI Laura « Péle d'lmagerie
MO119 - Service de Médecine Nucléaire et Imagerie Moléculaire / ICANS 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
HUBELE Fabrice « Péle d'Imagerie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
M0033 - Service de Médecine nucléaire et Imagerie Moléculaire / ICANS
- Service de Biophysique et de Médecine Nucléaire / NHC
JEHL Francois « Péle de Biologie
MO035 - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biolo-
gique)
KASTNER Philippe « Pole de Biologie
M0083 - Département Génomique fonctionnelle et cancer / IGBMC 47.04 Génétique (option biologique)




NOM et Prénoms

cs*

Services H

ou Institut / L

Sous-section du Conseil National des Universités

Mme KEMMEL Véronique

* Pole de Biologie

M0036 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
KOCH Guillaume - Institut d’Anatomie Normale / Faculté de Médecine 42,01 Anatomie (Option clinigue)
M0126
Mme KRASNY-PACINI Agata + Pdle de Médecine Physique et de Réadaptation 49.05 Médecine Physique et Réadaptation
MO134 - Institut Universitaire de Réadaptation / Clémenceau
Mme LAMOUR Valérie + Péle de Biologie
M0040 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moleculaire / HP 44.01 Biochimie et biclogie moléculaire
Mme LANNES Béatrice + Institut d'Histologie / Faculté de Médecine
M0oo41 * Pole de Biologie Histologie, Embryologie et Cytogénétique
- Service de Pathologie / Hépital de Hautepierre 42.02 (option biclogique)
LAVAUX Thomas + Pdle de Biologie
MO0042 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44.03 Biologie cellulaire
LENORMAND Cédric + Péle de Chirurgie maxillo-faciale, Morphologie et Dermatologie
M0103 - Service de Dermatologie / Hopital Civil 50.08 Dermato-Vénéréologie
Mme LETSCHER-BRU Valérie + Péle de Biologie
MO0045 - Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS 45.02 Parasitologie et mycologie
» Institut de Parasitologie / Faculté de Médecine (option biologique)
LHERMITTE Benoit + Pdle de Biologie
M0115 - Service de Pathologie / Hopital de Hautepierre 42.03 Anatomie et cytologie pathologiques
LUTZ Jean-Christophe + Pdle de Chirurgie plastique reconstructrice et esthétique, Chirurgie maxillo-
M0046 faciale, Morphologie et Dermatologie 55.03 Chirurgie maxillo-faciale et stomatologie
- Service de Chirurgie Plastique et Maxillo-faciale / Hopital Civil
MEYER Alain * Institut de Physiologie / Faculté de Médecine
M0093 * Pdle de Pathologie thoracique
- Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / NHC 44.02 Physiologie (option biologique)
MIGUET Laurent * Pole de Biologie 44.03 Bioclogie cellulaire
MO047 - Laboratoire d'Hématologie biologique / Hopital de Hautepierre et NHC (type mixte : biologique)
Mme MOUTOU Céline + Pdle de Biologie 54.05 Biologie et médecine du développement
ép. GUNTHNER CS - Laboratoire de Diagnostic préimplantatoire / CMCO Schiltigheim et de la reproduction (option biologique)
M0049
MULLER Jean * Péle de Biologie
M0050 - Laboratoire de Diagnostic génétique / Nouvel Hépital Civil 47.04 Génétique (option biologique)
Mme NICOLAE Alina * Pole de Biologie 42.03 Anatomie et Cytologie Pathologiques
Mo127 - Service de Pathologie / Hopital de Hautepierre (Option Clinique)
Mme NOURRY Nathalie + Pole de Santé publique et Santé au travail 46.02 Meédecine et Santé au Travail (option
Moo11 - Service de Pathologie professionnelle et de Médecine du travail - HC clinique)
PENCREAC'H Erwan * Pdle de Biologie
M0052 - Laboratoire de Biochimie et biologie moléculaire / Nouvel Hopital Civil 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
PFAFF Alexander + Pole de Biologie
M0053 - Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS 45.02 Parasitalogie et mycologie
Mme PITON Amélie * Pdle de Biologie 47.04 Geénétique (option biologique)
M0094 - Laboratoire de Diagnostic génétique / NHC
Mme PORTER Louise * Pole de Biologie 47.04 Geénétique (type clinique)
MO135 - Service de Génétique Médicale / Hopital de Hautepierre
PREVOST Gilles + Péle de Biologie 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biolo-
MO057 - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculte gique)
Mme RADOSAVLJEVIC * Péle de Biologie
Mirjana - Laboratoire d'Immunologie biologique / Nouvel Hépital Civil 47.03 Immunologie (option biclogique)
M0058
Mme REIX Nathalie + Pdle de Biologie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
MO0095 - Laboratoire de Biochimie et Biologie moléculaire / NHC
- Service de Chirurgie / ICANS
ROGUE Patrick (cf. A2) * Pole de Biologie 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
M0060 - Laboratoire de Biochimie Générale et Spécialisée / NHC (option biologique)
Mme ROLLAND Delphine * Pole de Biologie 47.01 Hématologie ; transfusion
M0121 - Laboratoire d'Hématologie biologique / Hautepierre (type mixte : Hématologie)
ROMAIN Benoit + Pdle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation
M0061 - Service de Chirurgie générale et Digestive / HP 53.02 Chirurgie générale
Mme RUPPERT Elisabeth + Péle Téte et Cou
M0106 - Service de Neurologie - Unité de Pathologie du Sommeil / Hépital Civil 49.01 Neurologie
Mme SABOU Alina * Pole de Biologie
M0096 - Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS 45.02 Parasitologie et mycologie
- Institut de Parasitologie / Faculté de Médecine (option biologique)
Mme SCHEIDECKER Sophie + Péle de Biologie
Mo122 - Laboratoire de Diagnostic génétique / Nouvel Hopital Civil 47.04 Génétique
SCHRAMM Frédéric * Péle de Biologie
M0088 - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biolo-

gique)
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Mme SOLIS Morgane + Pdle de Biologie 45,01 Bactériologie-Virologie ; hygiéne

M0123

- Laboratoire de Virologie / Hopital de Hautepierre

hospitaliere
Option : Bactériologie-Virologie

Mme SORDET Christelle

+ Pdle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie,

M0069 Diabétologie (MIRNED) 50.01 Rhumatologie
- Service de Rhumatologie / Hépital de Hautepierre
TALHA Samy » Pole de Pathologie thoracique
M0070 - Service de Physiologie et explorations fonctionnelles / NHC 44,02 Physiologie (option clinique)
Mme TALON |sabelle + Pole médico-chirurgical de Pédiatrie 54.02 Chirurgie infantile
M0039 - Service de Chirurgie Pédiatrique / Hopital Hautepierre .
TELETIN Marius + Pdle de Biologie
MO071 - Service de Biologie de la Reproduction / CMCO Schiltigheim 5405 Biologie et médecine du développement
et de la reproduction (option biologique)
VALLAT Laurent » Pdle de Biologie Hématologie ; Transfusion
M0074 - Laboratoire d'lmmunologie Biologique - Hopital de Hautepierre 47.01  Option Hématologie Biologique
Mme VELAY-RUSCH Aurélie - Pdle de Biologie 45.01 Bactériologie-Virologie ; Hygiene Hospitaliére
M0128 - Laboratoire de Virologie / Hopital Civil Option Bactériologie-Virologie biologique
Mme VILLARD Odile » Pdle de Biologie
MO076 - Labo. de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS et Fac 45.02 Parasitologie et mycologie (option bio-

logique)

Mme WOLF Michéle

+ Chargé de mission - Administration générale

- Direction de la Qualité / Hopital Civil

Moo10 48.03 Option : Pharmacologie fondamentale
Mme ZALOSZYC Ariane + Pdle Médico-Chirurgical de Pédiatrie o

ép. MARCANTONI - Service de Pédiatrie | / Hopital de Hautepierre 54.01 Pédiatrie

MO116

ZOLL Joffrey « Péle de Pathologie thoracique

M0077 - Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / HC 44.02 Physiologie (option clinique)

B2 - PROFESSEURS DES UNIVERSITES (monoappartenant)

Pr BONAH Christian P0166

Département d'Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine

72. Epistémologie - Histoire des sciences et des

techniques

B3 - MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES (monoappartenant)

Mr KESSEL Nils

Mr LANDRE Lionel

Mme THOMAS Marion

Mme SCARFONE Marianna ~ M0082

Département d'Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine 72.
ICUBE-UMR 7357 - Equipe IMIS / Faculté de Médecine 69.
Département d'Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine 72.
Département d'Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine 72.

Epistemologie - Histoire des Sciences et des
techniques

Neurosciences

Epistémologie - Histoire des Sciences et des
techniques

Epistémologie - Histoire des Sciences et des
techniques
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C - ENSEIGNANTS ASSOCIES DE MEDECINE GENERALE
C1 - PROFESSEURS ASSOCIES DES UNIVERSITES DE M. G. (mi-temps)

PrAss. GRIES Jean-Luc M0084 Médecine générale (01.09.2017)

Pr GUILLOU Philippe MO08g Médecine générale (01.11.2013 au 31.08.2016)
Pr HILD Philippe M00S0 Médecine générale (01.11.2013 au 31.08.2016)
Dr ROUGERIE Fabien MO097 Médecine générale (01.09.2014 au 31.08.2017)

C2 - MAITRE DE CONFERENCES DES UNIVERSITES DE MEDECINE GENERALE - TITULAIRE

Dre CHAMBE Juliette
Dr LORENZO Mathieu

M0108 53.03 Médecine générale (01.09.2015)

C3 - MAITRES DE CONFERENCES ASSOCIES DES UNIVERSITES DE M. G. (mi-temps)

Dre BREITWILLER-DUMAS Claire
Dre GROS-BERTHOU Anne

Dre SANSELME Anne-Elisabeth
Dr SCHMITT Yannick

Médecine générale (01.09.2016 au 31.08.2019)
Médecine générale (01.09.2015 au 31.08.2018)
Meédecine générale
Médecine générale

M0o109

D - ENSEIGNANTS DE LANGUES ETRANGERES

D1 - PROFESSEUR AGREGE, PRAG et PRCE DE LANGUES

Mme ACKER-KESSLER Pia M0085 Professeure certifiée d’Anglais (depuis 01.09.03)
Mme CANDAS Peggy M0086 Professeure agrégée d'Anglais (depuis le 01.09.99)
Mme SIEBENBOUR Marie-Noélle  M0087 Professeure certifiée d'Allemand (depuis 01.09.11)
Mme JUNGER Nicole M0088 Professeure certifiée d'Anglais (depuis 01.09.09)
Mme MARTEN Susanne M0098 Professeure certifiée d'Allemand (depuis 01.09.14)

E - PRATICIENS HOSPITALIERS - CHEFS DE SERVICE NON UNIVERSITAIRES

Dr ASTRUC Dominique

+ Péle médico-chirurgical de Pédiatrie
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INTRODUCTION
A. Définition
Les premiéres descriptions de phénoménes anaphylactiques se retrouvent dans des

textes datant de la Grece ancienne mais également dans des textes de médecine Chinoise.

Hippocrate utilisait le terme « d’idiosyncrasie » pour parler d’asthme et d’eczéma ce qui décri-
vait « une maniere d’étre particuliere a chaque personne qui I’ameéne a avoir des réactions, des

comportements qui lui sont propres.

En 1901, Charles Richet et Paul Portier reproduisent par I’expérimentation animale,
une réaction d’immunisation a I’actinotoxine. Ils sont les premiers a utiliser le terme d’ana-
phylaxie. Ce terme se traduit littéralement du grec par « I’absence de protection ».

Grace a cette découverte Charles Richet regoit, en 1913, le prix Nobel de physiologie et de

médecine (1).

Aujourd’hui, 'EAACI (European Academy of Allergy and Clinical Immunology)
définit I’anaphylaxie comme une réaction d’hypersensibilité avec un retentissement systémique
potentiellement grave, survenant a la suite d’une exposition a un allergéne. Le début des
symptomes est rapide et ces derniers touchent de nombreux appareils. La réaction peut engager

le pronostic vital (2).

Le terme d’anaphylaxie ne doit plus étre réservé aux seules réactions immunologiques
(3). Lorsque le mécanisme immunologique peut étre prouvé, la nuance d’anaphylaxie allergique
peut étre apportée. De méme, lorsque I’implication d’une liaison IgE spécifique a son récepteur

peut étre montrée, il s’agit d’une réaction anaphylactique IgE-médiée (4).
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B. Physiopathologie

Historiquement, les réactions anaphylactiques étaient classées en quatre groupes, selon
leur mécanisme. Il s’agit de la classification de Gell et Coombs, datant de 1963. La
classification a été¢ modernisée et comporte actuellement huit sous-groupes : type I, types Ila et

IIs, type III, types IVap (5).

Une vision plus dichotomique des mécanismes de I’anaphylaxie existe également, avec
d’une part des mécanismes d’activation spécifique via la voie immunologique et d’autre part
différents mécanismes non spécifiques. On distingue parmi les mécanismes spécifiques, les ré-
actions IgE-médiées et celles IgG-médiées. Les réactions non spécifiques peuvent impliquer
I’activation du complément (production d’anaphylatoxine C34 et C54), I’activation des masto-

cytes (via notamment ses récepteurs MRGPRX0>) ou I’activation du systéme kinine/kallicréine.

La réaction IgE-médiée fait partie des réactions d’hypersensibilité immédiate allergique
(type I de Gell et Coombs). C’est le mécanisme le plus décrit et le plus fréquemment impliqué
dans les réactions conduisant a un état de choc anaphylactique. Cette réaction nécessite deux

phases successives : la sensibilisation et le déclenchement (4) (6) (7).

e Phase de sensibilisation : 1’allergéne pénétre 1’organisme par différentes voies

(inhalation, ingestion, injection, cutanée ou oculaire). Une fois dans la
muqueuse, [’allergéne atteint la cellule dendritique ou il est reconnu et
internalisé. Apres la phase d’apprétement, le peptide allergénique couplé au
complexe CMH de type 2 est exprimé en surface de la cellule. La cellule acquiert
ainsi des capacités de présentation d’antigéne. Elle migre vers le ganglion
lymphatique et sa zone T ou elle rencontre le lymphocyte T CD4 naif. Le
récepteur TCR interagit spécifiquement avec le complexe antigéne CMH-

peptide allergénique. Aprés plusieurs signaux cellulaires provoqués par la
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cellule dendritique (notamment la sécrétion d’IL-4), le lymphocyte T CDj4 se
différencie en lymphocyte Th,.

Parallelement a son interaction avec la cellule dendritique, 1’allergéne gagne, via
le systéme lymphatique, les macrophages. Ces derniers permettent la
présentation de I’antigéne aux lymphocytes B. Ils reconnaissent de fagon
spécifique I’antigéne via le récepteur BCR. Une coopération entre le lymphocyte
T CD4 Th2 et le lymphocyte B intervient et permet la commutation de classe du
lymphocyte B vers un plasmocyte sécréteur d’IgE spécifique de 1’allergeéne
initial. Les IgE produits circulent peu de temps puis se fixent sur leur récepteur
spécifique FceRI présent a la surface des mastocytes et des polynucléaires

basophiles.

e Phase de déclenchement : Ultérieurement, lors d’une nouvelle exposition a

I’allergéne, celui-ci est reconnu, dans les tissus, a la fois par les cellules
dendritiques et les mastocytes sensibilisés. Dans le sang, il est reconnu par les
polynucléaires basophiles sensibilisés. Les IgE présents a la surface de ces
cellules reconnaissent 1’allergéne et se dimérisent, ce qui déclenche des signaux
intracellulaires qui vont conduire a la libération du contenu des granules

intracellulaires.

C. Cellules effectrices et médiateurs

Deux types cellulaires sont particulierement impliqués dans I’apparition des symptomes
de I’état de choc anaphylactique : le mastocyte et le polynucléaire basophile. La physiopatho-
logie de I’anaphylaxie est complexe et d’autres types cellulaires participent : le monocyte/ma-

crophage, le polynucléaire neutrophile, la plaquette.



25

Le mastocyte fait partie des cellules de I’immunité innée. Il est présent au niveau des
muqueuses (ex : poumons, systéme digestif) ou des tissus conjonctifs (ex : peau). C’est une
cellule de forme ovale et de grande taille qui se caractérise par de trés nombreuses granulations
présentes au sein de son cytoplasme contenant des médiateurs chimiques préformés (histamine,
sérotonine, héparine, PAF, protéases...). Par ailleurs, en comparaison au basophile, le masto-
cyte possede des capacités de synthése de cytokine, chimiokine et de facteur de croissance plus

importante (7)

Le polynucléaire basophile, a la différence du mastocyte, circule dans le sang. Il repré-
sente une part tres faible des leucocytes sanguins (moins de 3%). Il est de plus petite taille que
le mastocyte. Son contenu cytoplasmique est également granuleux. Ces granulations contien-

nent également des médiateurs chimiques préformés (histamine, certaines protéases...).

Apres réintroduction d’un allergéne pour lequel le systéme immunitaire a connu une
premiére phase de sensibilisation, la phase de déclenchement survient. L’ allergeéne est reconnu
et se lie a son IgE spécifique exprimée en surface des cellules effectrices. Aprés activation de
la messagerie intra-cellulaire, la dégranulation est rapide. Dans le méme temps, la synthése de
nouveau médiateurs lipidiques (leucotriénes, prostaglandine, facteur d’activation plaquettaire)

se produit rapidement.

Les médiateurs chimiques préformés sont responsables de I’apparition des premiers
symptomes. Si I’histamine est une cytokine présente et libérée par les deux types cellulaires, la
tryptase quant a elle, est une protéase présente en quantité nettement plus importante dans les

granulations mastocytaires (environ 100 fois plus).

L’histamine est un des médiateurs importants. Bien qu’il existe 4 types de récepteurs

(Hi1 a Hy), le récepteur Hi semble étre le plus important. L’exposition expérimentale a
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I’histamine produit différents symptomes retrouvés lors d’un état de choc anaphylactique : la
céphalée, I’éruption cutanée, |’obstruction des voies aériennes et les modifications

hémodynamiques (tachycardie, hypotension).

Le facteur d’activation plaquettaire (Platelet Activating Factor, PAF) est un
phospholipide produit en quelques minutes par le mastocyte et de nombreux autres types
cellulaires (monocyte, plaquette, polynucléaire ¢osinophile ...). Dans les ¢études
expérimentales, son taux plasmatique est corrélé a I’intensité du choc anaphylactique. Son
récepteur est présent a la surface de nombreuses cellules (plaquette, monocyte, macrophage,
neutrophile). Le PAF produit des effets hémodynamiques (chute du débit cardiaque,
augmentation de la perméabilité vasculaire, collapsus circulatoire), une hypertension portale et

la contraction des muscles lisses (voies aériennes, du systeéme digestif et de 1’utérus) (8).

D’autres médiateurs sont impliqués a la phase initiale comme les leucotriénes, la
prostaglandine D>, la tryptase et certaines cytokines. A cause de ’activation de la phase de
contact, il peut également exister une déplétion en kininogene (précurseur de la bradykinine)
mais aussi une déplétion en facteur de coagulation, notamment V et VIII, pouvant a I’extréme
aboutir & une coagulation intravasculaire disséminée. Pour finir, certains médiateurs
(leucotrienes, cytokines, chémokines) sont produits dans un second temps et peuvent entrainer
des conséquences retardées. C’est par ce mécanisme qu’en 1’absence d’une poursuite du

traitement, la récurrence de la symptomatologie peut survenir (3) (9).

D. Manifestations cliniques
Rapidement apres I’exposition a 1’allergene, les symptomes cliniques de 1’état de choc
anaphylactique apparaissent. Ils sont varié€s et concernent plusieurs appareils. Les symptomes

les plus courants sont cutanés (84%), cardiovasculaires (72%) et respiratoires (68%) (10). Il
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peut aussi exister des symptomes digestifs ou neurologiques. Plus la réaction est sévere, plus
les symptomes cardiovasculaire et respiratoire seront au premier plan et susceptibles de

s’associer (11).

L’hypotension et la tachycardie dominent les symptdmes cardiovasculaires.
L’hypotension est due a une chute de la précharge et de la postcharge par la chute des
résistances vasculaires et I’augmentation de la perméabilité capillaire. La tachycardie est li¢e a
’effet de la sécrétion des catécholamines endogenes et de I’histamine. Les symptomes peuvent
évoluer vers la défaillance hémodynamique par I’association imprévisible de cinq mécanismes :
la baisse de la compliance vasculaire, I’augmentation de la perméabilité capillaire,
I’augmentation du volume veineux capacitif, ’augmentation de la pression intrathoracique et
la dysfonction de la pompe cardiaque (désamorcage, Tako-Tsubo, syndrome de Kounis,
systolic anterior motion de la valve mitrale) (4). Au bloc opératoire, I’atteinte cardiovasculaire
peut se traduire par la chute de I’EtCO; ou un défaut de signal d’oxymétrie par vasoconstriction
périphérique. L’existence d’une bradycardie est le marqueur d’une situation pouvant
évoluer rapidement vers 1’arrét cardiorespiratoire. A I’extréme, un état de choc anaphylactique

peut se manifester par un arrét cardiorespiratoire inaugural.

Chez les patients extubés, I’atteinte respiratoire se manifeste fréquemment par une
dyspnée, une toux séche, des bruits respiratoires (stridor) jusqu’a la tachypnée apnéisante. Chez
les patients intubés, le bronchospasme se manifeste par une désynchronisation
patient-respirateur, une augmentation des pressions d’insufflation, une chute des volumes de

ventilation et une modification de la courbe d’EtCOx.

Parmi les signes cutanés, 1’érythéme est le plus fréquent. Des réactions
maculo-papuleuse, urticarienne, a type d’angiocedéme ou d’cedéme des tissus mous

oropharyngées peuvent s’observer. Dans les réactions les plus séveres, les signes cutanés
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peuvent n’apparaitre que dans un second temps, apres restauration d’un état hémodynamique

stable (12) (13).

A la fin des années 70, Ring et Messmer décrivent une classification a quatre grades de
la gravité de 1’état de choc anaphylactique. L’intensité de la réaction s’étend d’une réaction
cutanée isolée (grade I) a 1’arrét cardiorespiratoire (grade IV). Aujourd’hui, la classification

modifiée de Ring et Messmer est utilisée pour stratifier la prise en charge (14).

GRADES SYMPTOMES
Grade [ Signes cutanéo-muqueux : érythéme, urticaire, angio-oedeme
Grade 11 Atteinte multi-viscérale modérée : hypotension, tachycardie, hyperréactivité bron-
chique
Atteinte multi-viscérale sévére menagant la vie : collapsus, tachycardie/bradycar-
Grade 111 . .
die, trouble du rythme cardiaque, bronchospasme
Grade IV Arrét cardio-respiratoire.

Tableau : Grades de sévérité clinique de la réaction selon Ring et Messmer

E. Epidémiologie

L’incidence annuel de 1’anaphylaxie dans la population générale est variable selon les
¢tudes et comprise entre 1,5 et 10 pour 100 000 personnes/années (15) (16). L’incidence est en
augmentation. Certaines études mettent en évidence une progression du taux d’incidence
jusqu’a sept fois celui retrouvé au début des années 1990 (17). L’anaphylaxie représente 0,2 a
1% des consultations aux urgences (16). Le taux d’hospitalisation est ¢galement en hausse (18)
(15). Bien que peu fréquente, I’anaphylaxie peut étre fatale (19). La littérature met en évidence
une mortalité de 0,6 a 2% selon les séries avec une incidence annuelle de 0,05 a 0,1 déces pour

100 000 personnes/années (16).



29

Les études réalisées en population générale rapportent que les allergénes alimentaires et
médicamenteux sont les plus fréquents, devant les piqures d’insectes. Les allergenes
alimentaires sont les premiers en cause chez les enfants et les adultes jeunes. Les dérivés de
I’arachide et les noisettes sont les plus fréquents (30 a 40%) (15) (20) (21). A I’inverse, chez
les patients plus agés, les allergénes médicamenteux deviennent prédominants. Les
antibiotiques (dont la pénicilline, les sulfamides, les céphalosporines) sont les allergénes
médicamenteux les plus fréquents devant les anti-inflammatoires non stéroidiens, les
chimiothérapies, les anticorps monoclonaux et les produits de contraste radiologiques sont les

allergenes les plus fréquents en population générale (22).

Au bloc opératoire, la répartition des allergénes est différente. L’allergéne
médicamenteux est le plus fréquent avec, en premier lieu, les curares (60%) suivis des
antibiotiques, des colorants et du latex. Par ailleurs, ces dernicres années, les réactions liées a

la chlorhexidine ont augmentée au Royaume-Uni et au Danemark (23) (24).

F. Prise en charge

Plusieurs sociétés savantes proposent des algorithmes de prise en charge de 1’état de
choc anaphylactique comme la SFAR (25), la SFMU (26) ou encore ’ISPAR (27). La prise en
charge repose sur une reconnaissance rapide des signes cliniques de 1’état de choc associ¢e a
une éviction de ’allergene, I’utilisation d’une posologie d’adrénaline adaptée au grade de la

réaction et a un remplissage vasculaire.

Une fois I’éviction de 1’allergene réalisée, les mesures générales associent la mise en
place d’une position favorisant le retour veineux (ex: position de Trendelenburg),

I’administration d’oxygeéne avec une FiO2 a 1 et ’appel a ’aide. Au bloc opératoire, la
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coopération médico-chirurgicale est importante et, a la phase initiale, la suspension du geste
chirurgical est nécessaire. Sa poursuite ultérieure est discutée en cas de résolution rapide des

symptomes. La décision s’appuie également sur le degré d’urgence de I’intervention.

L’adrénaline est le vasopresseur de référence. Elle est recommandée en cas de réaction
de grade IT a I'V. Sa posologie est discutée selon les études mais reste graduelle en fonction de
la gravité de la réaction. Selon les études, la voie d’administration proposée peut étre différente.
En effet, lorsque les études s’intéressent aux réactions au bloc opératoire, la voie intra-veineuse
est privilégiée, alors que celles qui s’intéressent aux réactions aux urgences proposent la voie
intra-musculaire en premiére intention (28). Cette nuance apparait également dans les
recommandations ou la SFAR (25) recommande I’utilisation de la voie intra-veineuse quand la
SFMU (26) recommande la voie intra-musculaire. Pour la posologie intra-veineuse, les articles
les plus récents recommandent en cas de réaction de grade II des injections de 10 a 20 ug II
(escalade jusqu’a 50 pg/injection en cas de réponse insuffisante). Pour la réaction de grade III,
des injections de 50 a 100 pg sont recommandés (escalade jusqu’a 200 pg/injection en cas de
réponse insuffisante). La réaction de grade IV répond a 1’algorithme de réanimation de I’arrét
cardiaque (29). Quel que soit le grade de la réaction, en cas d’absence de réponse,

I’administration est répétée toutes les deux minutes.

En association a 1’adrénaline, le remplissage vasculaire est recommandé. Dans les
réactions de grade II, ’administration rapide d’un volume de 500 ml de cristalloide est
recommandée. Dans les réactions de grade III, le volume initial est de 1000 ml. En cas de

réponse inadéquate, une escalade peut étre effectué jusqu’a un volume de 30 ml/kg.
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En cas d’absence de réponse a un traitement initial bien conduit, 1’escalade des
posologies d’adrénaline et la majoration du volume de remplissage sont indiquées. Si 1’état de
choc persiste aprés dix minutes, ou apres plus de trois administrations d’adrénaline,
I’introduction d’adrénaline en perfusion continue est a considérer. La noradrénaline peut avoir
¢galement son intérét pour lutter contre I’hypotension. Chez les patients traités par
bétabloquant, I’administration de glucagon (1 a 2 mg) peut étre justifiée. Lorsque 1’état de choc
est réfractaire a ces traitements de premicre et seconde lignes, I’administration de bleu de

méthyléne peut étre envisagé (30).

Au décours de la réanimation initiale, I’administration de corticoides est indiquée afin
de prévenir la réaction biphasique (31). Néanmoins, le niveau de preuve est faible. De la méme
fagon, le niveau de preuve pour 'utilisation d’un traitement antihistaminique est faible. Son

administration se fait aprés administration des traitements de premicre ligne.

Le traitement du bronchospasme passe en premier lieu par I’administration d’adrénaline.
En cas d’absence de réponse apres dix minutes, I’'ISPAR recommande 1’administration d’un
traitement bronchodilatateur inhalé (ex: salbutamol, agents anesthésiques inhalés) ou

intra-veineux (ex : salbutamol, kétamine).

Apres la réanimation initiale, un bilan biologique doit tre réalisé afin d’étayer I’enquéte
allergologique. La SFAR recommande la réalisation de trois prélévements : a 30 minutes du

début de la réaction (histamine, tryptase, IgE spécifiques), a 2 heures (tryptase) et a 24 heures

(tryptase).
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La tryptase bénéficie d’une forte spécificité mais d’une sensibilité faible.
Les dosages précoces permettent d’en identifier le pic alors que le dosage a 24 heures permet
de connaitre le niveau de base. Une tryptasémie « basale » supérieure a 11,4 ng/ml suggere une
activation des basophiles/mastocytes. Un « pic » de tryptasémie d’au moins 2 ng/ml plus 1,2

fois son taux basal est évocateur d’un mécanisme anaphylactique.

Le dosage des IgE spécifiques est d’intérét variable selon 1’allergéne suspecté. Une
bonne performance diagnostique est retrouvée en cas de réaction aux curares, au latex et a la
chlorhexidine. Dans les cas des réactions aux céphalosporines ou aux sels de platines, leurs
dosages présentent un intérét pour la détection des réactions croisés. Pour la pénicilline, ce
dosage ne doit étre réservé qu’aux réactions trés séveres qui contre-indiquent un test de

provocation a distance (3).

La consultation spécialisée d’allergologie doit étre réalisée entre 4 et 6 semaines apres
la réaction. Le bilan pourra comprendre des test cutanés (prick-tests et intradermoréactions) ou
un test de provocation selon la substance suspectée. Le test d’activation des basophiles semble

prometteur en cas de réaction liée a un médicament ou a une piqure d’hyménoptére (32).

G. Problématique et objectif

Si de nombreux travaux existent sur 1’épidémiologie de 1’état de choc anaphylactique
ainsi que de nombreuses recommandations sur sa prise en charge a la phase initiale, seules
quelques études, essentiellement pédiatriques (33), abordent 1’épidémiologie et la prise en
charge du patient admis en réanimation pour état de choc anaphylactique. Dans ce contexte,

I’objectif de notre étude est de décrire, dans une population adulte, les caractéristiques de la
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population admise en réanimation pour un €tat de choc anaphylactique, la prise en charge a la

phase initiale puis en réanimation et I’enquéte allergologique réalisée au décours.

Il.  MATERIEL ET METHODES

Ce travail de these était une analyse ancillaire de I’étude nationale Anaphylashock
(« Analyse des facteurs de risque et des modalités de prise en charge influencant la mortalité
intra-hospitaliere des patients admis en réanimation ou soins intensifs pour choc
anaphylactique ») promue par le centre hospitalo-universitaire de Nancy. Cette étude a été
menée selon les principes actuels de bioéthique. Elle a été validée par le comité d’éthique du
CHU de Nancy. Il s’agissait d’une étude non interventionnelle sur des données existantes.
L’étude était enregistrée sur ClinicalTrials.gov (NCT04290507). Une lettre d’information était

transmise a tous les patients inclus afin de rechercher leur non-opposition.

Ce travail portait sur tous les patients qui ont été admis en service de réanimation ou de
soins intensifs au motif principal d’état de choc anaphylactique, quel que soit 1’allergene
suspecté et quel que soit le lieu de la réaction. Les patients mineurs (age inférieur a 18 ans) au
moment de la réaction, ainsi que ceux qui présentaient un tableau d’asthme aigu grave et les
patients décédés avant I’admission en réanimation étaient exclus. Par ailleurs, les patients
présentant une réaction anaphylactique durant leur hospitalisation en réanimation n’étaient pas

inclus.

Pour cette étude ancillaire, les données issues de différents services de réanimation des
départements du Bas-Rhin et du Haut-Rhin ont été recueillies. Une fois les accords du
responsable du service et du directeur local de I’information médicale obtenus, les dossiers des
patients étaient sélectionnés dans les bases de données hospitali¢res par 1’utilisation des codes

CIM-10 T78 et T88 (T78 : Effets indésirables, non classés ailleurs ; dont 778.0: Choc
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anaphylactique dii a une intolérance alimentaire, et T78.2: Choc anaphylactique,
sans précision — T88 : Autres complications de soins chirurgicaux et médicaux, non classées
ailleurs ; dont T788.2 : Choc anesthésique, et T88.6 : Choc anaphylactique duii a des effets
indésirables d'une substance médicamenteuse appropriée et correctement administrée).
Les dossiers retenus étaient consultés sous forme dématérialisée via les applications locales de
gestion patient (ex : ICCA, DxCare) ou au format papier aux archives locales. Une seconde
sélection des dossiers étaient réalisés par les investigateurs afin de vérifier que les dossiers

sélectionnés correspondaient aux critéres d’inclusion et d’exclusion.

Il s’agissait d’une étude rétrospective, observationnelle et multicentrique. Les patients
¢taient issus de sept services de réanimation ayant acceptés de participer a I’étude (Mulhouse :
réanimation chirurgicale — Colmar : réanimation médicale, réanimation chirurgicale —
Strasbourg : réanimation chirurgicale polyvalente NHC, réanimation chirurgicale cardiovas-
culaire NHC, réanimation chirurgicale Hautepierre, réanimation médicale Hautepierre). Tous
les patients admis pour état de choc anaphylactique entre le 1" janvier 2012 et le 31 décembre

2017 étaient inclus.

Les données des patients étaient colligées sur un e-CRF (https://www.parc-

nancy.fr/redcap/index.php?action=myprojects). Différents types de données étaient relevés :

démographiques, cliniques, paracliniques, thérapeutiques (a la phase initiale et en réanimation)
complications, scores cliniques, évolutions et les données liées aux investigations

allergologiques.

L’analyse statistique était réalisée a I’aide du logiciel GraphPad PRISM 9. Les variables
qualitatives étaient analysées selon leur effectif et leur pourcentage. La répartition des variables

quantitatives était analysée selon la médiane et la dispersion interquartile (1" — 3™ quartiles).
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I1l. RESULTATS

A. Caractéristiques de la population

Quatre-vingt-cinq patients, issus des sept services de réanimation participants, ont été
inclus. Les principales caractéristiques de la population sont présentées dans le Tableau 1. A
I’admission, vingt-sept patients (31,8%) déclaraient un antécédent allergique. Le groupe des

béta-lactamines était 1’allergene le plus fréquemment reporté (n =10 ; 11,8%).

Variables Total (n = 85)
SEXE
Femme 42 (49.,4)
Homme 43 (50,6)
AGE (années) 59 [46-70]
IMC (kg/m?) 27,4 [24,2-32]
SCORE ASA
ASA 1 5(5,9)
ASA 2 29 (34,1)
ASA 3 43 (50,6)
ASA 4 8 (9,4
ANTECEDENTS
ALLERGOLOGIQUES
Médicamenteux 18 (21,2)
Alimentaires 6(7,1)
Produit de contraste iodé 4.(4,7)
Matériaux 33,5
Hyménopteres 1(1,2)
MEDICAUX
Cardio-vasculaire
Hypertension artérielle 32 (37,6)
Coronaropathie 11 (12,9)
Trouble du rythme 12 (14,1)
Trouble de la conduction 2(2,3)
Respiratoire
Asthme 33,5
BPCO 4.(4,7)
Insuffisance respiratoire chronique 2(2,3)
SAOS 5(5,9)
TRAITEMENT COURANT
Cardiotropes * 42 (49,4)
Corticothérapie (systémique ou inhalée) 7(8,2)
Antihistaminique 33,5
Aucun 24 (28,2)

Tableau 1 : Caractéristiques de la population.
Données exprimées en effectif (n) et pourcentage (%) ou en médiane [écart interquartile]
(*) Cardiotropes : Bétabloquants, IEC, ARA 11, Aspirine, Antiarythmiques



36

Les antécédents cardiovasculaires étaient fréquents (n =44 ; 51,8%). Soixante et un patients
(71,8%) prenaient un traitement médical, notamment des modulateurs du systéme rénine-an-
giotensine (n =22 ; 25,9%), des bétabloquants (n = 20 ; 23,5%) et des diurétiques (n = 20 ;

23,5%).

B. Caractéristiques de la réaction

La répartition des réactions selon leur lieu de survenue est présentée dans la Figure 1.
Le bloc opératoire (n = 51 ; 60%) €tait la principale source de patients admis en réanimation

pour un état de choc anaphylactique.

M Bloc opératoire (n=51)
M Hospitalier (n=13)
™ Radiologie (n=12)

Extra-hospitalier (n=9)

Figure 1 : Origine du patient au moment du choc anaphylactique

Les médicaments représentaient la premiere cause d’état de choc anaphylactique quel
que soit I’origine du patient (n = 70 ; 82,3%). Les curares étaient suspectés chez 34 de ces

patients (48%). A I’échelle de I’ensemble notre population (n = 85), les curares représentaient



37

40% des allergenes suspectés. Les antibiotiques étaient suspectés chez 20 patients (23,5%).
Parmi eux, 14 (70%) avaient été exposés a une B-lactamine. Pour trois de ces patients,

un antécédent d’allergie a une B3-lactamine existait (deux réactions a I’amoxicilline — acide
clavulanique et une réaction a la ceftriaxone). Les autres allergénes médicamenteux suspectés
¢taient les colloides (n =6 ; 7,1%), les immunomodulateurs et anticancéreux (n =5 ; 5,9%) et

les anesthésiques locaux (n =2 ; 2,4%).

La réaction lors de I’injection d’un produit de contraste iodé concernait douze patients
(14,1%). Parmi ces patients, deux présentaient un antécédent de réaction lors d une précé-
dente exposition a un produit de contraste. Les autres types d’allergeénes ¢étaient plus rares :

alimentaires (n =2 ; 2,4%) et les hyménopteres (n=1 ; 1,2%).

La répartition des allergenes était différente selon 1’origine du patient. Au bloc opéra-
toire, les réactions aux allergénes médicamenteux étaient quasi-exclusives (n =49 ; 96%)

avec une forte représentation des curares (n =31 ; 63,3%).

Sur I’ensemble des 85 patients admis dans les services de réanimation, les réactions
séveres, de grade I1I et IV de la classification de Ring et Messmer représentaient respective-
ment 65,9% (n = 56) et 16,5% (n = 14). Un seul patient avait présenté une réaction de grade I.
La répartition de la sévérité des réactions selon 1’origine des patients est présentée dans la Fi-

gure 2.
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Figure 2 : Répartition des réactions selon le lieu et le grade de sévérité (Classification de Ring et
Messmer)

La présentation clinique était dominée par les symptomes cardiovasculaires : hypotension,
tachycardie, troubles du rythme ou de la conduction (n = 67 ; 94,4%). Les manifestations cu-
tanées étaient moins fréquentes lors des réactions de grade III (n =40 ; 71,4%) que lors des
réactions de grade I (n = 13 ; 92,8%). Les manifestations respiratoires arrivaient au 3°™ rang
avec une occurrence plus forte lors des réactions de grade III (n =41 ; 73,2%) que pour les ré-
actions de grade II (n =7 ; 50%). Dans le cas des réactions de grade IV, la durée médiane de

no-flow était de 0 [0-0] minute et celle du low-flow de 11 [5 — 34] minutes

C. Prise en charge initiale

Le Tableau 2 présente les caractéristiques de la prise en charge a la phase initiale en

fonction du lieu ou est survenue la réaction et de son grade de sévérité.
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Bloc opératoire Hospitalisation Radiologie Extrahospitalier

(n=51) (n=13) (n=12) n=9)
REMPLISSAGE VASCULAIRE (ml/kg)
Grade I 26,4 [22,5-30,4] 8,6 [8,6 — 8,6] 6,7 [6,5-7,4] 6,7 [5,8-8,5]
Grade 111 20,3 [12,4-30,7] 21,7 [17,7-25,1] 23,1 [23,1 —23,1] 13,5 [9-23,1]
Grade IV 17,6 [15,8-27,4] 6,9 [6,9 - 6,9] - -
ADRENALINE (mg)
Grade II 0,11[0,1-1,3] 0[0-0] 0,1[0,1-0,1] 0,2 [0,1-0,3]
Grade 111 0,4 [0,3-0,8] 1[0,7-1,1] 0,1[0,05-0,25] 0,7 [0,3-1,8]
Grade IV 7 [2-10] 10 [10—10] - -
DELAI CHOC-ADRENALINE (minutes)
Grade 11 3[1,5-9] 0[0-0] 5[5-5] 56 [48-65]
Grade 111 5 [2-5] 165 [157-172] 8 [5-10] 50 [27-70]
Grade IV 1[1-3] 2[2-2] - -
DELAI CHOC-ADMISSION (minutes)
Grade 11 169 [88-371] 52 [49-56] 48 [46-51] 140 [120-240]
Grade 11 97 [84-131] 75 [45-390] 40 [30-56] 120 [87-315]
Grade IV 84 [67-162] 116 [116 —116] - -

Tableau 2 : Caractéristiques de la prise en charge initiale selon le grade et le lieu de la réaction.

Quinze patients (26,7%) qui ont présenté une réaction de grade III et trois patients
(21,4%) présentant une réaction de grade IV n’ont pas recu de remplissage vasculaire. Lors de
la prise en charge initiale, seuls 15,3% des patients (n = 13) ont re¢u un remplissage vascu-
laire supérieur a 30 ml/kg. Les solutés cristalloides étaient trés souvent utilisés pour le rem-
plissage vasculaire (n =57 ; 91,2%). L’utilisation des colloides était également fréquente (n =

28 ; 45,2%).

L’adrénaline était la catécholamine utilisée en premiere intention (n = 72 ; 85,7%).
L’éphédrine (n =27 ; 37,5%), la phényléphrine (n = 11 ; 15,3%) et la noradrénaline (n=11 ;
15,3%) étaient également utilisés. Six patients (42,9%) ayant présenté une réaction de grade II
et six patients (10,7%) ayant présenté une réaction de grade III n’ont pas regu d’adrénaline.

L’absence de traitement par adrénaline était plus fréquente lors des prises en charge en secteur
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d’hospitalisation (n = 6 ; 46,1%) et en radiologie (n =4 ; 33%) que lors des prises en charge

extrahospitalieres (n =1 ; 11%) et au bloc opératoire (n =1 ; 1,9%).

Les délais entre la survenue du choc et I’administration de 1’adrénaline ainsi que celui sé-

parant le choc et ’admission en service de réanimation sont présentés dans le Tableau 2.

D. Prise en charge en réanimation

A I’admission en réanimation, quarante-cinq patients (52,9%) étaient traités par vaso-
presseur en perfusion continue. Il s’agissait dans 93,3% des cas (n = 42) d’une réaction de
grade III ou IV. L’adrénaline était plus fréquemment utilisée (n = 35 ; 77,8%) que la noradré-
naline (n = 14 ; 31,1%) et la dobutamine (n =1 ; 1,2%). Les détails du traitement vasopres-
seur utilisé en perfusion continue en réanimation sont présentés dans le Tableau 3. Quel que
soit I’agent, un traitement vasopresseur €tait administré en perfusion continue dans 92,8%

(n = 13) des réactions de grade IV et 51,9% (n = 29) des réactions de grade III.

Adrénaline Noradrénaline

POSOLOGIE A L’ADMISSION (ug/kg/min)

Grade I1I 0,11 [0,07 —0,18] 0,17 [0,10 —0,20]
Grade IV 0,30 [0,10 - 0,44] 0,28 [0,23 — 0,59]
POSOLOGIE MAXIMALE (ug/kg/min)

Grade I1I 0,11 [0,06 — 0,19] 0,20 [0,12 —0,37]
Grade IV 0,35 [0,16 — 0,37] 0,28 [0,15 — 0,56]
EFFECTIF A L’ADMISSION

Grade I1I 25 (44,6) 6 (10,7)
Grade IV 8 (57.1) 7 (50)
EFFECTIF TOTAL

Grade I1I 28 (50) 15 (26,8)
Grade IV 9 (64,3) 13 (92,9)

Tableau 3 : Utilisation des traitements vasopresseurs en perfusion continue en réanimation.
Les résultats sont exprimés en n (%) ou médiane [IQR]
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Les volumes de remplissage vasculaire cumulés a Hi, Hs et Ho4 sont présentés dans la

Figure 3.
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Figure 3 : Volume de remplissage vasculaire cumulé en fonction du temps et du grade de sévérité
de la réaction

Un traitement par corticoide était fréquemment utilisé (n = 61 ; 71,1%), respectivement
dans 92,8%, 76,8% et 35,7% des réactions de grade II, III et IV. Son utilisation était moins
fréquente lorsque la réaction se produisait au bloc opératoire (n = 34 ; 66,7%) qu’en dehors (n

=28 ; 82,4%). La posologie médiane était de 1,5 [1 — 2] mg/kg.

Le traitement antihistaminique était utilisé chez 24 patients (28,2%). L utilisation de ce
traitement était plus fréquente en cas de réaction de grade I ou II (n =9 ; 60%) qu’en cas de

réaction de grade Il ou IV (n =15 ; 21,4%).

Le recours au sugammadex, au bleu de méthyléne ou a I’assistance circulatoire était plus

rare. Le sugammadex a été utilisé pour quatre réactions de grade III liées au rocuronium (soit
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80% des réactions liées au rocuronium). Le bleu de méthyléne a été utilisé dans deux réaction
de grade IV, une réaction de grade III et une réaction de grade I1. La posologie médiane était
de 1,2 [1 — 1,6] mg/kg. Deux patients ont €té placés sous une assistance circulatoire de type
ECMO (extracorporeal membrane oxygenation) a la suite d’une injection de succinylcholine.

Les durées d’assistance étaient de 2 et 4 jours.

E. Monitorage

Une technique de monitorage hémodynamique a été mise en ceuvre chez vingt-quatre
patients (28,2%). Les patients ayant présenté une réaction de grade IV étaient fréquemment
monitorés (n = 10 ; 71,4%), a ’'inverse des patients ayant présenté une réaction de grade III (n
=11; 19,6%). L’échographie a été utilisée en premiere intention (n =21 ; 87,5%). Les dispo-

sitifs de monitorage invasif ont ét¢ utilisés a 9 reprises (37,5%).

F. Parameétres biologiques

Les valeurs biologiques au pic sont présentées dans le Tableau 4.

Lactate (mmol/l) Créatininémie (mg/l) Troponinémie (ng/l)
Grade IT 2,7[1,6-3,4] 9,7 [8,5-11] 0 [0-0]
Grade ITT 3,0 [1,9-6,3] 9,0 [7,0-10,4] 0,1 [0-0,6]
Grade IV 5,8 [4,2-7,0] 11,2 [8,2-13,8] 2,2 [1,9-14,5]
Tableau 4 : Paramétres biologique au pic (valeur la plus élevée relevée au cours des 24 premicres
heures).
G. Complications

Parmi I’ensemble des patients, au moins une complication était recensée chez sept

(50%) patients qui présentaient une réaction de grade II, vingt-quatre (42,8%) qui présentaient
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une réaction de grade III et dix (71,4%) présentant une réaction grade IV. Les différentes
complications survenues au cours de [’hospitalisation en réanimation sont présentées dans le

Tableau 5.

Parmi les patients présentant une coagulopathie ou une insuffisance hépato-cellulaire,
la transfusion de produit sanguin labile a été nécessaire pour treize patients : un présentait une

réaction de grade II, six une réaction de grade III et six une réaction de grade IV.

Dans le groupe de patient présentant une réaction de grade II, parmi les six patients
n’ayant pas re¢u d’adrénaline, quatre (66%) ont présenté une complication, contre trois

(37,5%) qui recevaient de I’adrénaline a la phase initiale.

Grade 11 Grade 111 Grade IV
(n=14) (n=156) (n=14)
CARDIOVASCULAIRES
Trouble du rythme supraventriculaire 2 (14,3%) 8 (14,3%) 7 (50%)
Trouble du rythme ventriculaire 1(7,1%) 4 (7,1%) 3 (21,4%)
Syndrome coronarien aigu 1 (7,1%) 2 (3,6%) 2 (14,3%)
Cardiopathie de stress 0 0 1(7,1%)
Arrét cardio-respiratoire 0 1(1,8%) 1(7,1%)
RENALES
Epuration extra-rénale 0 2 (3,6%) 1 (7,1%)
RESPIRATOIRE
Rapport Pa0,/FiO, < 300 0 2 (3,6%) 1 (7,1%)
AUTRES
Insuffisance hépatique 1 (7,1%) 10 (17,9%) 7 (50%)
Coagulopathie 2 (14,3%) 11 (19,6%) 8 (57,1%)
Ischémie mésentérique 0 1 (1,8%) 1 (7,1%)

Tableau 5 : Complications survenues au cours de ’hospitalisation en réanimation en fonction du
grade de sévérité. Resultats présentés en effectif et pourcentages (%)

Les durées médianes de s€jour en réanimation €taient respectivement de 2 [2-4], 2 [2-2] et

5 [3-8] jours en cas de réaction de grade II, Il et I'V.
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H. Déces
Trois patients (3,5%) sont décédés en réanimation dans les suites d’une réaction ana-

phylactique. Les caractéristiques associées a la prise en charge de ces patients sont présentées

dans le Tableau 6.

PATIENT 1 2 3
CARACTERISTIQUES GENERALES
Age (années) 58 72 68
Sexe Femme Homme Femme
Lieu du choc Bloc opératoire Bloc opératoire Bloc opératoire
Allergene suspecté Suxaméthonium Suxaméthonium Suxaméthonium
Grade de la réaction I v v
PRISE EN CHARGE INITIALE
Adrénaline (mg) 0,07 7 11
Remplissage vasculaire (ml/kg) 13,6 53,1 43,7
Délai choc — adrénaline (min) 10 1 1
PRISE EN CHARGE EN REANIMATION
Adrénaline (ug/kg/min) 0 1,25 0,63
Noradrénaline (ug/kg/min) 0,12 1,88 0,37
Remplissage (ml/kg/j) 20,4 138,2 117,6
Traitement d’exception ECMO Bleu méthylene Bleu méthyléne, ECMO
PARAMETRES BIOLOGIQUES
Lactate (admission — mmol/l) 1,28 6,94 14,72
Lactate (maximum — mmol/l) 20,18 6,94 14,97
Histamine (nmol/l) >100 >100 >100
Tryptase (pic - ug/l) 43,9 104 922
Tryptase (basale - ug/l) 1,69 23,1 20
SCORES DE GRAVITE ET DUREE DE SEJOUR
IGS 11 (a Hay) 28 99 84
SOFA (a Hy) 4 10 10
Durée de séjour (jours) 7 8 14

Tableau 6 : Caractéristiques des patients décédés
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l. Scores clinico-biologiques

Les scores SOFA et IGS II sont présentés dans le Tableau 7.

Grade II 32 [22-44] 4[2-6] 0 [0-2]
Grade I1I 32 [24-40] 7 [4-9] 0[0-1]
Grade IV 53 [42-78] 10 [9-11] 9 [1-10]

Tableau 7 : Score clinico-biologiques selon le grade de la réaction.
Adm : Admission. Résultats présentés : médiane [IQR]

J. Enquéte allergologique

Les explorations biologiques sont présentées dans le Tableau 8. Les données man-

quantes étaient nombreuses, notamment dans le groupe de réactions de grade [l (n=11 ;

78,6%)
Grade III 34,4 [13,4-56,3] 3,5[2,3-6,5] 93 [24,7-100]
Grade IV 110 [50,6-157,3] 15,5[7,3-17,5] 100 [77,8-100]
DONNEES MANQUANTES (effectif ; pourcentage)
Grade 11 16 (28,6) 30 (53,6) 14 (25)
Grade IV 2 (14,3) 5(35,7) 5(35,7)

Tableau 8 : Bilan biologique a visée allergologique
Résultats exprimés en n (%) ou médiane [IQR]. Histamine en nmol/l. Tryptase en ug/I

Une consultation d’allergologie a ét¢ demandé pour 47 patients (55%). L’allergie a été
confirmée chez 22 patients (25,9%). Les curares étaient les plus fréquemment impliquées (n =

8 ;36,4%). Pour 56 patients (65,9%), aucun compte rendu de consultation n’était disponible.
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V. DISCUSSION

Peu d’études se sont intéressées a I’évaluation de la prise en charge de 1’état de choc anaphy-
lactique en réanimation. Notre étude met en évidence qu’il s’agit d’un motif peu fréquent
d’admission en réanimation mais aussi bien concerne les services de réanimation médicale que
chirurgicale. Dans notre étude, la plupart des patients admis en réanimation étaient issus du bloc
opératoire. Malgré la mise en ceuvre rapide d’un traitement vasopresseur, notre étude retrouve
une mortalité de 3,5 %. Nous mettons en évidence que 1’application des recommandations de
prise en charge a la phase initiale est encore incompléete. En effet, si I'utilisation d’adrénaline
était large, certains patients éligibles n’en recevaient pas. Quant au remplissage, il était encore
fréquemment insuffisant. Pour finir, I’exploration allergologique, au moment de la réaction et

a distance, était rarement compléte.

Notre étude portait sur sept services de réanimation a travers 1’ Alsace, soit une capacité
d’hospitalisation de pres de cent vingt lits de réanimation. Au total, sur une période de six ans
(de 2012 22017), 85 patients ont été hospitalisés pour un état de choc anaphylactique, quel que
soit son niveau de gravité. En 2013, Quenot (34) dans son étude sur I’état de choc septique
réalisée au sein de quinze services de réanimation en France, répertorie 1495 admissions pour
état de choc septique sur une période de deux ans. Sur la période, le taux d’admission pour état
de choc septique est de 13,7%. En comparaison, 1’état de choc anaphylactique est donc un motif

peu fréquent d’admission en réanimation.

La plupart des patients admis présentaient une réaction au bloc opératoire (60%). Cette
sur-représentation pourrait s’expliquer par la plus grande proportion de service de réanimation

chirurgicale dans 1’étude (cinq des sept services, environ 66% des lits).
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Les médicaments étaient les principaux agents responsables de choc anaphylactique,
plus particulierement les curares, les béta-lactamines et les colloides. La succinylcholine était
le curare le plus souvent impliqué. Les produits de contrastes iodés étaient également
fréquemment impliqués, quasi-exclusivement en secteur de radiologie. Dans une mise au point
récente, Mertes et al. (24), retrouvent également cette prédominance des curares parmi les
allergénes médicamenteux. La prédominance des allergénes médicamenteux, avec en premier
lieu les curares, peut s’expliquer par la part plus importante de patient issus du bloc opératoire.
Dans la population générale, la répartition des allergenes se fait par tranche d’age. En effet,
chez les enfants et les adultes jeunes, les allergénes alimentaires sont les plus fréquents, alors
qu’a un age plus avancé, ’allergéne médicamenteux est la premiére cause d’état de choc
anaphylactique (35). Afin d’avoir une description encore plus exhaustive de la population
admise en réanimation et de la répartition des différents groupes d’allergénes, notamment des
allergénes alimentaires et des venins, la participation d’un plus grand nombre de réanimation
médicale pourrait étre requise. De méme, du fait d’une expression plus grande chez les enfants
et adolescents, une observation épidémiologique précise de 1’allergie alimentaire ne pourra se

faire qu’en incluant les réanimations pédiatriques.

Parmi les patients inclus, trois sont décédés des suites d’un état de choc anaphylac-
tique. Il s’agissait de trois réactions survenues au bloc opératoire. Les trois patients ont recu
de I’adrénaline de facon précoce, associée a un remplissage vasculaire. A la différence des
autres patients, la lactatémie au pic était trés élevée. La tryptasémie au pic était également trés
¢élevée chez les trois patients. Les trois déces recensés étaient consécutifs a une exposition a la
succinylcholine. Dans leur étude respective, Reitter (36) et Harper (37) retrouvent des taux de
mortalité de 4,1% et 3,8%. Ces deux études incluaient des populations au profil « chirurgi-

cal ». L’étude de Reitter n’incluait que les réactions liées aux curares et 1’étude d’Harper était
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le sixieme audit national des réactions anaphylactiques périopératoires au Royaume — Unis. A
I’inverse, Monneret (16) dans sa revue de la littérature incluant des études basées sur des
prises en charge réalisées dans les services d’urgences retrouve un taux de mortalité qui va-
riait selon les études de 0,65 a 2%. Probablement influencé par notre recrutement prédominant
au bloc opératoire, le taux de mortalité retrouvé dans notre étude est de 3,5% et se rapproche

de ceux retrouvés dans les études de Reitter et Harper.

Pour la prise en charge initiale de 1’état de choc anaphylactique, I’administration précoce
et systématique d’une posologie d’adrénaline adaptée au grade de sévérité de la réaction (selon

Ring et Messmer) est consensuelle quel que soit la société savante

Nos résultats montrent que pour les réactions séveres, la recommandation de traitement
par adrénaline était majoritairement suivie. A D’inverse, prés de la moitié des patients qui
présentaient une réaction de grade II n’étaient pas traités par adrénaline. Dans ce groupe de
patient qui présentaient une réaction de grade II et non traités par adrénaline, si aucun patient
n’est décéd¢ il existait une fréquence plus importante des complications que chez les patients
du groupe « grade II - receveur d’adrénaline » (66% contre 37,5%). Par ailleurs, quel que soit
le groupe, la durée totale d’hospitalisation semblait plus longue en absence de traitement par
adrénaline.

L’absence de traitement était plus fréquente lorsque la réanimation était menée en secteur
d’hospitalisation et en radiologie, qu’au bloc opératoire ou en secteur extrahospitalier. Une
méconnaissance des recommandations et une absence d’expertise en réanimation des

primo-intervenants ne peuvent tre exclues pour expliquer cette différence.

Quel que soit le grade de la réaction, la posologie d’adrénaline utilisée semblait adaptée au

grade de la réaction.
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Les délais d’intervention semblaient différents suivant le grade et le lieu de survenue de

la réaction.

Au bloc opératoire, le délai entre les premiers signes cliniques et I’administration
d’adrénaline était court avec 3 [1,5 — 9] et 5 [2 — 5] minutes, respectivement en cas de réaction
de grades II ou III. Cette latence, bien que trés faible, peut s’expliquer par 1’existence de
plusieurs diagnostics différentiels possibles face a des signes cardiovasculaires au cours d’une
anesthésie. Cela peut également s’expliquer par une utilisation courante de 1’éphédrine au bloc
opératoire comme vasopresseur de premiere ligne face a aux signes cardiovasculaires. En effet,
sur vingt-sept utilisations d’éphédrine, vingt-six avaient lieu au bloc opératoire et dans la

quasi-totalité des cas, I’éphédrine était utilisée avant I’adrénaline.

Dans les autres secteurs, les délais avant I’administration d’adrénaline étaient plus longs. Pour
les patients pris en charge en extrahospitalier, le délai de transport de I’équipe médical est
incompressible et pourrait expliquer nos résultats. En secteur de radiologie, les patients ne sont
en général pas monitorés et la détection des signes cliniques peut étre retardée. Les contraintes
temporelles liées au temps de trajet du réanimateur et a la préparation des médicaments de
réanimation peuvent également entrer en compte pour expliquer un délai plus long. En secteur
d’hospitalisation, nous remarquons que le délai était particulierement long pour les réactions de
grade III. Ce résultat pourrait s’expliquer par la nature différente des allergeénes rencontrés, en
comparaison a ceux retrouvés au bloc opératoire, par une installation plus insidieuse des symp-
tomes, mais aussi par une surveillance clinique et un monitorage qui n’y sont pas permanents.
En effet, en secteur d’hospitalisation conventionnelle, lorsqu’un traitement est mis en place
dans la chambre d’un patient par un personnel de santé, ce dernier, s’il reste mobilisable a la
demande du patient, ne reste pas a son chevet en continu et, a la différence de 1’unité de sur-
veillance continue ou du service de réanimation, le monitorage des parameétres vitaux n’y est

pas permanent. De plus, lors de I’instauration d’un traitement, si le patient n’y est pas connu
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allergique, le monitorage des paramétres vitaux en continu ne peut étre indiqué
systématiquement. Dans ce groupe de patients, a plusieurs reprises des antinéoplasiques ou im-
munomodulateurs étaient suspectés. Les mécanismes moléculaires pourraient ne pas impliquer
une réaction immunologique IgE-dépendante, comme le décrit Castells (3) dans son article, et
provoquer dans un premier temps, des symptomes généraux a type de fievre, douleur, nausée

et céphalée, avant d’évoluer secondairement vers une hypotension et une désaturation.

Pour les réactions ayant eu lieu en secteur d’hospitalisation ou en radiologie, les délais
d’admission en réanimation sont rapides. Une fois la réanimation initiale effectuée et la
stabilisation de 1’état clinique obtenue, le patient est rapidement conduit vers la réanimation
afin de poursuivre la réanimation hémodynamique dans un milieu offrant des moyens de sur-

veillance et de monitorage adaptés.

Pour les patients issus du bloc opératoire les délais d’admission sont plus longs. D’une part,
une fois la stabilisation de I’état clinique obtenue, certaines interventions ont probablement
¢été poursuivies. Par ailleurs, le bloc opératoire est doté de personnels formés et de moyens
techniques adaptés, équivalent a ceux retrouvés en service de réanimation. Ces moyens
permettent de réaliser le conditionnement vasculaire et I’introduction des vasopresseurs en
perfusion continue directement au bloc opératoire, avant I’admission en réanimation, ce qui
pourrait expliquer 1’allongement du délai. Dans le cas des réactions de grade IV, le délai plus

court observé pourrait étre 1ié a I’abandon de ’acte chirurgical une fois la situation stabilisée.

A la phase initiale, le remplissage vasculaire est recommandé en association a
I’utilisation d’adrénaline. Dans son étude expérimentale, Tajima (38) montrait que cette asso-
ciation était plus efficace qu’un traitement par adrénaline seule. Selon les articles, le volume

de remplissage vasculaire peut varier. En 2010, la SFAR recommandait un volume de 30
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ml/kg de soluté cristalloide. En 2019, Garvey (27) recommandait une titration du volume de

remplissage pouvant aller jusqu’a 20 a 30 ml/kg.

Dans notre étude, a la phase initiale de réanimation de 1’état de choc, 70% des patients
recevaient un remplissage vasculaire mais seulement 15% recevaient un volume d’au moins
30 ml/kg. Les patients présentant les réactions les plus graves recevaient les volumes les plus
importants. Les volumes de remplissage les plus €élevés étaient retrouvés pour les patients
réanimés au bloc opératoire. Dans les autres groupes, particulierement en préhospitalier, les
volumes étaient plus faibles. Une des différences pourrait résider dans le conditionnement des
patients. En effet, au bloc opératoire, une voie veineuse est requise pour I’anesthésie générale
et, de fait, I’introduction d’un remplissage vasculaire rapide et de haut volume est aisée. A
I’inverse, pour les patients « hors bloc opératoire », la mise en place d’une voie veineuse de
bon calibre peut s’avérer difficile dans le contexte d’insuffisance circulatoire. La seconde dif-
férence pourrait résider dans la rédaction des recommandations par les différentes sociétés sa-
vantes. La SFMU préconisait en 2016 (26) I’introduction d’un remplissage vasculaire en cas
d’instabilité hémodynamique persistante apres adrénaline intra-musculaire. Cela pourrait no-
tamment permettre d’expliquer les volumes de remplissage plus faibles dans le groupe pré-

hospitalier ou le traitement par adrénaline primerait sur le remplissage vasculaire « agressif ».

A I’admission en réanimation, la moitié des patients qui présentaient une réaction sévere
¢taient traités par adrénaline en perfusion continue. Chez les patients présentant une réaction de
grade IV, Iutilisation de noradrénaline était fréquente (50%). La posologie maximale médiane
des vasopresseurs en perfusion continue restait modérée et ne dépassait pas 0,5 pg/kg/min. Du-
rant le sé¢jour, le nombre de patient traité par adrénaline en perfusion continue restait stable alors
que pour la noradrénaline, le nombre doublait. Chez les patients présentant une réaction de

grade IV, la noradrénaline devenait le vasopresseur de choix avec 92,9% d’utilisation. Cette
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modification, une fois en réanimation, peut témoigner de la tendance actuelle a utiliser en pre-
miere intention la noradrénaline par rapport a 1’adrénaline. Cette habitude de I’emploi en pre-
micre intention de la noradrénaline provient initialement de la littérature et des recommanda-
tions sur la prise en charge de 1’état de choc septique (39) et s’est secondairement généralisée a
la quasi-totalité des situations d’insuffisance circulatoire. Par ailleurs, le profil d’emploi de la

noradrénaline en perfusion continue est réputé plus siir en comparaison a 1’adrénaline.

En réanimation, la plupart des patients recevaient un remplissage vasculaire des leur
admission. Par la suite, le remplissage était poursuivi. Le volume était d’autant plus important

que la réaction était sévere.

Pour les réactions sévéres, le volume cumulé médian (incluant la phase de réanimation initial)
de 30 ml/kg n’était atteint que tardivement (2 Ha4). Il n’était jamais atteint dans les réactions de
grade II. Cette cinétique croissante du remplissage au fil des heures témoigne en premier lieu
d’une volo-dépendance chez ces patients durant les premicres heures. Le contraste entre les
volumes médians de 16 ml/kg a I’admission, de 20 ml/kg a H1 puis de plus de 35 ml/kg a Ho4
dans les réactions de grade III et IV témoigne d’une probable carence de remplissage a la phase
initiale. Notre étude permet de montrer qu’il existe une importance particuliere du remplissage

vasculaire, aussi bien a la phase initiale que lors de la prise en charge en réanimation.

Dans ce contexte de volo-dépendance et d’instabilit¢ hémodynamique nécessitant
I’emploi de vasopresseur en perfusion continue, le monitorage hémodynamique (invasif ou
non) apparait particulierement indiqué pour guider la réanimation. Concernant 1’utilisation du
monitorage hémodynamique, il était rarement utilisé en dehors des réactions de grade IV

(71,4%). L’échocardiographie était le moyen de monitorage privilégié.
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Outre [’utilisation d’adrénaline et 1’administration d’un remplissage vasculaires,

d’autres traitements complémentaires ont ¢té utilisés a la phase initiale ou en réanimation.

L’utilisation d’un traitement corticoide est proposée dans les recommandations comme
traitement adjuvant afin de réduire la fréquence des réactions biphasiques. Cette fréquence est
estimée entre 2,2 et 8,7% des réactions anaphylactiques admises aux urgences. Le niveau de
preuve de ce traitement dans la réduction de cette réaction biphasique est faible et d’autres
¢tudes

semblent nécessaires (31) (40). Dans notre étude, son utilisation était fréquente. Elle 1’était
d’autant plus que la réaction se déroulait hors du bloc opératoire et que sa sévérité était moindre.
En effet, pour les réactions de grade IV, il n’était utilisé¢ que dans 35% des cas. Son utilisation
préférentielle en cas de réaction de grade I (92,8%), associée en parallele a une utilisation
inconstante de I’adrénaline (57,1%), pourrait étre liée a une crainte d’utiliser 1’adrénaline en

premiere intention.

Le sugammadex, le bleu de méthyléne et I’assistance circulatoire étaient également utilisés dans
certaines réactions. Nous dénombrons cingq réactions pour lesquelles le rocuronium était
suspecté. Quatre d’entre elles recevaient un traitement adjuvant par sugammadex. Notre étude
ne permet pas de mettre en évidence une différence d’évolution entre les patients traités ou non.
Dans les études, s’il existait un engouement théorique pour ce traitement sur la base de « case
report » comme le publiait Kawano (41) en 2012, d’autres séries de « case report » plus récentes
remettent en cause l’intérét de ce traitement (42). Il faut noter qu’il existe également des
réactions d’hypersensibilité pour lesquelles le sugammadex était impliqué (43). Ces données
récentes ne permettent plus de recommander I’utilisation systématique du sugammadex en cas
de suspicion d’état de choc anaphylactique en dehors de la réversion d’urgence de la

curarisation si le réveil est envisagé.



54

En 1997, Evora décrivait pour la premiere fois 1’utilisation du bleu de méthyléne dans 1’état de
choc anaphylactique réfractaire dans une série de cas cliniques (44). Depuis, plusieurs séries de
cas ont été publi€es et retrouvent un intérét de ce traitement dans 1’état de choc anaphylactique,
a la posologie de 1,5 mg/kg (administré sur 20 minutes), parfois sans hypotension (45). Dans
notre étude, le bleu de méthyleéne était utilisé lors de trois réactions graves (une de grade III et
deux de grade I'V). L’évolution s’est compliquée du déces pour les deux patients chez lesquels
ce traitement était utilisé en cas de réaction de grade IV. La posologie médiane utilisée était

inférieure a celle proposée dans les articles.

L’assistance circulatoire est rarement citée dans les recommandations de prise en charge de
I’état de choc anaphylactique. Dans la littérature, plusieurs cas cliniques, comme ceux de
Lafforgue (46) et Lee (47), rapportent son utilisation avec une issue favorable. Dans ’arsenal
thérapeutique « général » des états de choc, I’assistance circulatoire est indiquée en cas d’état
de choc réfractaire. Dans 1’arrét cardiorespiratoire, I’European resuscitation council place 1’as-
sistance circulatoire comme une thérapie de sauvetage en cas de réanimation cardiopulmonaire
bien menée chez des patients jeunes, pour lesquels la cause de 1’arrét cardiaque est connue ou
suspectée, dont la durée de no-flow est nulle et celle du low-flow inférieur a 60 minutes a la
pause de I’assistance circulatoire (29). Dans notre étude, deux patients ont regu ce traitement.

L’évolution s’est compliquée du déces dans les deux cas.

Parmi les parametres biologiques que nous avons relevés dans notre étude, 1’évolution
de la lactatémie semble intéressante. En effet, il semble exister une tendance a 1’augmentation
de la lactatémie au pic en fonction de la sévérité de la réaction. L’analyse des données de I’étude
Anaphylashock (48) a permis de mettre en évidence que 1’¢élévation de la lactatémie a I’admis-

sion est un facteur prédictif de déces.
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Le taux de complication augmente avec la gravité de la réaction. En cas de réaction de
grade IV, les complications sont trés fréquentes. Chez les patients présentant une réaction de
grade III, les complications cardiovasculaires, I’insuffisance hépatique et la coagulopathie
¢taient les plus fréquentes. Bien que la réaction soit initialement moins sévere, les patients qui
présentaient une réaction de grade II ont également présenté des complications. L’un d’entre
eux a notamment présenté un syndrome coronarien aigu. Pour un second, le recours a un

produit sanguin labile a été nécessaire.

Alors que bien souvent, la résolution des signes cliniques d’état de choc anaphylactique dans
ces deux derniers groupes peut étre rapide, notre étude met en évidence qu’il existe un taux de
complication non négligeable durant I’hospitalisation. Par ailleurs, certaines de ces complica-
tions peuvent exposer a une morbidité surajoutée comme lorsque la transfusion de produit
sanguin labile s’avere nécessaire, ou a une surmortalit¢é comme lors d’un syndrome coronarien

aigu ou d’un trouble du rythme ventriculaire.

Pour les patients présentant une réaction de grade IV, une proportion élevée de complications
¢tait attendue. Par rapport aux autres causes d’arrét cardiorespiratoire, la mortalité et le pro-
nostic semblent différents lors d’un arrét cardio-respiratoire inaugural d’origine anaphylac-
tique. Alors que le syndrome post-arrét cardiaque est, de fagon générale, grevé d’une morta-
lité de 50 a 70% suivant les séries (49), notre étude retrouve une mortalité de 20% chez les pa-
tients ayant présenté un arrét cardiorespiratoire. Concernant le pronostic a long terme, notre

étude n’était pas adaptée pour explorer cette problématique.

L’exploration allergologique présente deux périodes : le dosage des biomarqueurs a la

phase initiale et la consultation spécialisée d’allergologie a distance.
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Le dosage des biomarqueurs a la phase initiale ne présente pas d’intérét dans 1’établis-
sement du diagnostic d’¢tat de choc anaphylactique mais permettra d’apporter des arguments
pour confirmer le diagnostic lors de la consultation spécialisée d’allergologie. Trois séries de
dosage sont recommandées par la SFAR : dans les trente premiéres minutes (tryptasémie,
["histaminémie et le dosage des IgE spécifiques), a 1 — 2 heures de la réaction (tryptasémie) et
a 24 heures de la réaction (tryptasémie). Les dosages successifs de tryptasémie permettent
d’identifier le taux « au pic » (prélevements a 30 minutes et 2 heures) et le taux « basal » (pre-
levement a 24 heures). Une ¢lévation de plus de 1,2 fois le niveau basal plus 2 pg/l est en fa-

veur d’une origine allergique (50).

L’histamine, second biomarqueur dos¢ a la phase initial, est intéressant du fait de son
¢lévation rapide. L intérét du dosage des IgE spécifiques est différent selon le type d’aller-
gene suspecté. Le dosage semble particulicrement intéressant en cas d’allergénes alimentaires,
la chlorhexidine, le latex et la succinylcholine. En cas d’IgE spécifiques positives a une béta-
lactamine, cet examen revét un caractére intéressant pour poser une contre-indication au test

de provocation (51).

A distance de I’état de choc anaphylactique, la réalisation d’une consultation d’aller-
gologie est recommandée. En effet, il semble important de pouvoir poser le diagnostic
d’allergie afin d’établir la contre-indication a une nouvelle exposition a I’allergéne incriminé,
mais également d’établir le risque de réaction croisée, de réaliser une éducation thérapeutique

et de proposer si nécessaire un protocole de désensibilisation.

Pour le dosage des biomarqueurs, a la différence de 1’étude de Vadas (52), notre étude
retrouvait une tendance a I’élévation graduelle du pic de tryptase en fonction de la gravité de la
réaction. Cependant, dans notre étude, il peut exister un biais par le nombre important de don-
nées manquantes. En effet, dans les réactions de grade II, le dosage des biomarqueurs manquait

dans 78,6% des cas. Pour les réactions séveres, la tryptasémie « au pic » manquait chez 28,6%
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et 14,3% des patients présentant respectivement une réaction de grade III et IV. Idem, la tryp-
tasémie « basale » manquait dans 53,6% et 35,7% des cas. Comme précédemment évoqué, ces
informations sont précieuses en vue de la consultation d’allergologie. Nous mettons ¢galement
en évidence que celle-ci était trop peu souvent demandée (45%). Cette notion n’est pas nouvelle
car Ponce Guevara rapportait un résultat similaire en 2018 (53) avec une demande de consulta-

tion qui n’était effectuée que dans 57% des cas adultes de 1’étude.

Notre étude présente plusieurs limites. Tout d’abord, nous avons une sur-représentation
des patients admis depuis le bloc opératoire. Ce biais de recrutement potentiel est lié a une
participation moindre des réanimations médicales. Or, en population générale, les réactions
liées aux allergénes alimentaires sont au moins aussi fréquentes que celles liées aux allergenes
médicamenteux. Nos résultats sous-évaluent probablement cette catégorie d’allergeéne. Pour les

mémes raisons, les réactions liés aux hyménopteres sont probablement sous évaluées.

Le caractere rétrospectif est également une limite de notre travail. Cette méthodologie
donne lieu a un biais d’information. En effet, la qualité des dossiers et I’exhaustivité des don-
nées disponibles €taient trés hétérogenes (ex : dossiers papiers). Ensuite, 1’utilisation du codage
CIM-10 pour la sélection des dossiers ne permet de recenser les prises en charge qui ont été
correctement enregistrées. Par ailleurs, lors de la réanimation initiale, qui plus est en cas d’arrét
cardiaque, I’encodage de ’information en temps réel, avec report précis et exhaustif des ho-
raires, est impossible. Le calcul des différents délais peut s’en étre trouvé modifié de fagon
aléatoire. Afin de limiter les biais liés au relevé de I’information, seules deux personnes (Dr

Charles Tacquard et moi-méme) ont participé au recueil des informations.

Etant donné la rareté des admissions en réanimation pour état de choc anaphylactique,

une ¢tude prospective ne semblait pas réalisable.
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Concernant la morbi-mortalité liée a I’état de choc anaphylactique, 1’étude portait uni-
quement sur les patients admis au motif principal d’état de choc anaphylactique en réanimation.
La non prise en compte des patients décédés apres réanimation initiale et des patients ayant
présentés une réaction lors de leur séjour en réanimation a pu conduire a une sous-estimation

de la morbi-mortalité.

V. CONCLUSION

Notre étude confirme que 1’état de choc anaphylactique reste un motif rare de recours a la
réanimation mais associé¢ a une morbidité importante et & une mortalité non négligeable. Les
patients admis en réanimation étaient principalement issus du bloc opératoire méme si toutes
les origines étaient représentées. Les allergenes médicamenteux étaient les plus fréquemment
impliqués dans la réaction, avec une représentation particuliere des anesthésiques généraux et

notamment de la succinylcholine.

Notre étude confirme 1’utilisation large de I’adrénaline dans le traitement des réactions
méme si celle-ci pourrait étre encore plus large, notamment dans les réactions de sévérité mo-
dérées. Un relai par une perfusion continue d’adrénaline au cours du séjour en réanimation est
fréquemment nécessaire, notamment pour les formes les plus séveres. D’authentiques formes
réfractaires a I’adrénaline, entrainant le déces du patient, ont été identifiées. Le volume du rem-
plissage vasculaire est encore insuffisant, notamment dans les situations hors du bloc opératoire.
La vitesse d’administration pourrait également étre augmentée afin d’optimiser I’effet du rem-
plissage vasculaire. Peu de patients ont bénéficié¢ du bleu de méthyléne, un traitement de se-
conde ligne, potentiellement efficace et permettant de réduire la dose d’adrénaline nécessaire.
Le bénéfice d’une assistance par ECMO reste incertain en raison d’une physiopathologie com-

plexe, associant une vasoplégie intense et des anomalies des débits sanguins régionaux.
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La réalisation des dosages d’histamine et de tryptase plasmatique est encore inconstante, de
méme que la réalisation d’un bilan allergologique a distance de la réaction. Ce bilan est néan-
moins indispensable pour d’identifier de maniére formelle la substance impliquée dans la réac-

tion afin de prévenir la survenue d’une nouvelle réaction dans le futur chez ces patients.

Dans un monde ou I’incidence de 1’allergie augmente de manicre constante, le suivi de
I’épidémiologie des réactions anaphylactiques est indispensable afin de limiter les risques liés

a cette complication et d’en optimiser la prise en charge.
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VII.  ANNEXES
A. Annexe 1 : Evolution en fonction du traitement recu
Adrénaline (n=72) Sans adrénaline (n=13)
SITE DE LA REACTION
Bloc opératoire 50 1
Hors bloc 22 12
GRADE (selon Ring et Messmer)
Grade I 0 1
Grade 11 8 6
Grade II1 50 6
REMPLISSAGE INITIAL (ml/kg)
Grade 11 6,4 [3,4—-10] 7,2 1,6 —8,5]
Grade 111 16,3 [3,4 —25,7] 0,4[0-12,7]
REMPLISSAGE TOTAL (ml/kg) a Ha4
Grade IT 16,1 10,9 —35,7] 17 [8,2 —44.8]
Grade III 36,6 [22,9 — 64,2] 47,7 (23,8 —59.4]
SOFA ADMISSION
Grade II 512 -6] 3[2-5]
Grade III 8 [4—10] 5[3-17]
LACTATE (mmol/l)
Grade 11 2,712 -3,4] 2,411,9-29]
Grade III 2,9[1,8-6,5] 3,3[2-4.8]
DUREE DE SEJOUR EN REANIMATION (jours)
Grade II 3[2-5] 2[2-3]
Grade III 2[2-2] 2[2-2]
DUREE DE SEJOUR HOSPITALIERE (ours)
Grade 11 5[4-9] 8[2—-12]
Grade III 8 [4-22] 19 [13 —22]
COMPLICATIONS (présence d’au moins une complication)
Grade 11 3 (37,5) 4 (66)
Grade 111 16 (32) 2 (33)

Tableau annexe 1 : Evolution en fonction du traitement administré

Les résultats sont exprimés en effectifs n ou effectifs n (%) ou médiane [IQR]
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B. Annexe 2 : Répartition du type d’allergéne selon le lieu de la réaction
MEDICAMENT 49 (96) 8 (89) 11 (85) 2(17)
Antibiotiques 11 3 2 1
Curares 31 1 1 1
Colloides 6 0 0 0
AINS-Aspirine 0 3 0 0
Autres 9 2 8 0
Plusieurs allergénes 8 1 - -
suspectés
PDCR 2 (4) - - 10 (83)
HYMENOPTERE - 1(11) . -
ALIMENTAIRE - . 2 (15) -

Tableau : Répartition du type d'allergéne selon le lieu de la réaction
Résultats exprimés en effectif — pourcentage : n (%)
PDCR : Produit de contraste radiologique
AINS : Anti-inflammatoire non stéroidiens
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