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SIGLES ET ABREVIATIONS

AAS Acide acétylsalicylique

AINS Anti-inflammatoire non stéroidien
A.PE.S. Association des pharmaciens des établissements de santé du Québec
BPM Battement par minute

CoX Cyclo-oxygénase

DIE Une fois par jour

DTAP Double thérapie antiplaquettaire

IM Voie intramusculaire

FC Fréquence cardiaque

PO Per os (par la bouche)

RPE Regroupement de pharmaciens experts
SCA Syndrome coronarien aigu

STAT Immédiatement

TAS Tension artérielle systolique

VEMS Volume expiratoire maximal par seconde
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INTRODUCTION

La double thérapie antiplaquettaire (DTAP) représente la pierre angulaire du traitement des patients ayant subi une
intervention coronarienne percutanée avec la pose d'une ou de plusieurs endoprotheses coronariennes ou en cas de
syndrome coronarien aigu (SCA). La DTAP implique la prise d'acide acétylsalicylique (AAS) a faible dose et d'un inhibiteur
des récepteurs P2Y12 afin de réduire le risque thrombotique des patients. Bien que les réactions allergiques aux
antiplaquettaires soient somme toute rares, elles posent des défis cliniques dans les cas ou lI'administration de
ces médicaments s'avére nécessaire. Une des solutions possibles consiste a effectuer une désensibilisation
médicamenteuse. Cette procédure implique I'administration de doses croissantes d'un médicament dans le but de
provoquer un état de tolérance a ce méme médicament chez un patient ayant un historique d’hypersensibilité.

Les deux antiplaquettaires pour lesquels des procédures de désensibilisation sont décrites dans la littérature sont
I'acide acétylsalicylique et le clopidogrel. Bien que I'utilisation du clopidogrel ait diminué durant les derniéres années
avec l'arrivée sur le marché du ticagrélor et du prasugrel, son usage est encore fréquent. Il existe plusieurs procédures
de désensibilisation a l'acide acétylsalicylique et au clopidogrel et bien que les taux de succes varient en fonction de
la procédure utilisée, ils sont élevés, soit de I'ordre de 80 % a 95 %.

Il existe différents types de réactions allergiques a I'AAS, impliquant divers mécanismes faisant en sorte qu'une
désensibilisation n'est pas toujours possible. En effet, un antécédent de réaction d’'hypersensibilité grave retardée
constitue une contre-indication absolue a la désensibilisation a I'acide acétylsalicylique. La maladie respiratoire
exacerbée par I'AAS nécessite quant a elle une procédure de désensibilisation distincte. A la suite d’'une exposition
a un anti-inflammatoire non stéroidien (AINS), les patients atteints de maladie respiratoire exacerbée par I'AAS
peuvent présenter des symptdmes, comme de la rhinorrhée, de la congestion nasale, un larmoiement, des crampes
ou des douleurs abdominales, mais aussi des degrés variables de bronchoconstriction et de laryngospasme. Ces
réactions peuvent survenir entre 30 minutes et 3 heures apres I'exposition a un AINS et s'expliquent par une
réponse anormale du systéme métabolique de I'acide arachidonique a I'inhibition de la cyclooxygénase 1 (COX-1)
par les AINS. Les particularités physiologiques de ces réactions font en sorte qu’une procédure de désensibilisation
avec des intervalles de doses et des paramétres de surveillance différents est nécessaire pour assurer la sécurité
des patients.

Les réactions d'hypersensibilité au clopidogrel sont principalement de type cutané, bien que la littérature rapporte
également des cas d'angiocedéme. Le mécanisme de ces réactions n'est pas clairement défini, mais pourrait impliquer
une médiation par les immunoglobulines E. Etant donné un manque de données dans d'autres contextes, on ne
devrait désensibiliser au clopidogrel que les patients ayant un antécédent de réaction cutanée au clopidogrel.

Le présent outil émet des propositions de procédures a suivre pour la réalisation d'une désensibilisation a I'AAS
ou au clopidogrel et est le fruit d'une revue de littérature extensive sur le sujet. Les recommandations émises dans
ce document prennent en compte les différentes procédures de désensibilisation étudiées dans la littérature ainsi
que leurs forces et faiblesses respectives. Il est important de noter qu'aucune étude n‘a comparé directement les
diverses procédures et que les orientations données ici résultent aussi d'un consensus entre les membres du groupe
de travail. Trois ordonnances standardisées de désensibilisation sont proposées en annexe.
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PROCEDURE STANDARD DE
DESENSIBILISATION A LAAS

CLIENTELE VISEE

Patient ayant un antécédent consigné au dossier médical ou autorapporté de réaction allergique
(p. ex. : rash, urticaire, angiocedeme, anaphylaxie) a 'AAS ou a un AINS et nécessitant la prise d’AAS 80 mg
per os (PO) une fois par jour (DIE) en contexte de maladie cardiovasculaire.

CONTRE-INDICATIONS
CONTRE-INDICATIONS ABSOLUES

Réaction d’hypersensibilité grave retardée

Antécédent de réaction d’'hypersensibilité grave retardée, survenant plus de 24 heures apres l'exposition
a I'AAS ou a un AINS (rash maculopapulaire pancorporel sévere, syndrome de Stevens-Johnson, néphrite
interstitielle aiglie, pneumonite).

La désensibilisation a I'AAS ne doit pas étre effectuée dans ce contexte étant donné le risque élevé de réaction
tres sévere. La prise d’AAS est contre-indiquée a vie.

Maladie pulmonaire exacerbée par I’AAS et les AINS

Antécédent documenté ou suspecté de maladie pulmonaire exacerbée par I'AAS et les AINS (un ou plusieurs
des symptomes suivants : asthme allergique, polypes nasaux, rhinosinusites a répétition, antécédent de
réaction nasale ou oculaire a 'AAS ou un AINS).

Il est possible d'effectuer une désensibilisation a I'AAS pour un patient ayant eu un tel antécédent, mais
la procédure doit étre différente : se référer a la procédure pulmonaire de désensibilisation a I'AAS (p. 6).

Notons que certains de ces symptomes (p. ex. : symptdmes nasaux ou oculaires) peuvent survenir lors de
réaction d‘angiocedéme ou d‘anaphylaxie et ne devraient pas nécessairement étre considérés comme une
contre-indication. En cas de doute sur le type de réaction allergique, une consultation en immunoallergologie
pourrait étre envisagée.

CONTRE-INDICATIONS RELATIVES

Présence d’urticaire idiopathique chronique exacerbée par la prise d’AAS ou d’AINS

Selon la littérature, le taux d'échec de la désensibilisation a I'AAS pour les patients présentant un tel
antécédent est éleve. Il est toutefois possible de tenter une telle désensibilisation a I'AAS. Pour augmenter les
chances de succes, on pourrait envisager la prise PO d'un antihistaminique de 2¢ génération pendant tout le
traitement a 'AAS.

Inobservance de la prise réguliére de la médication

La réussite d'une désensibilisation a I'’AAS exige la prise quotidienne réguliere d'un comprimé d’AAS de
80 mg. Si la prise d’AAS cesse pendant plus de 48 heures, |'état de désensibilisation se perd et le patient
peut présenter une réaction allergique lors d'une prise d’AAS subséquente. Un patient connu pour son
inobservance médicamenteuse s'expose donc a un risque accru de réaction allergique.
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DESCRIPTION DE LA PROCEDURE
PREAMBULE

La désensibilisation a I'AAS consiste a exposer le patient a des doses croissantes d’AAS et a surveiller
I'apparition de réaction allergique pendant toute la durée de I'exposition.

La désensibilisation a I'AAS nécessite parfois plusieurs interventions préalables, elle comporte plusieurs choix
de procédures et exige un suivi étroit pendant et aprés la désensibilisation. Il est donc fortement recommandé
d'utiliser une ordonnance standardisée pour en assurer le déroulement sécuritaire et efficace (voir annexe I).

La désensibilisation a I'AAS comporte un risque inhérent de réaction allergique pendant la procédure. Avant
toute désensibilisation, le patient doit absolument obtenir une explication claire de la procédure et des risques
qui lui sont associés et donner son accord éclairé, qui doit étre diment consigné au dossier médical. La
désensibilisation doit également s'effectuer dans un centre hospitalier ou une équipe médicale est disponible
pour prendre rapidement en charge une réaction allergique. Si I'antécédent de réaction allergique est sévere, il
serait préférable de procéder a la désensibilisation dans une unité de soins intensifs.

CHOIX DE LA PROCEDURE
Le choix de la procédure dépend de la réaction antérieure a 'AAS ou a un AINS et de la sévérité de la réaction.

Procédure courte : a favoriser en présence d'antécédent de réaction allergique Iégere (p. ex. : rash localisé
sans autre symptome qui lui est associé) ou réaction s'apparentant davantage a une intolérance.

Procédure longue : a favoriser en présence d'antécédent de réaction allergique modérée a sévere
(p. ex. : rash généralisé, angiocedeme, dyspnée, anaphylaxie, hypotension, etc.).

PREPARATION A LA PROCEDURE

La désensibilisation a I'AAS exige la présence d'une infirmiére au chevet du patient pendant toute la durée
de la procédure ainsi que 2 heures aprés la derniére dose. L'infirmiére administre des doses croissantes,
observe et note les paramétres de surveillance, avise le pharmacien ou le médecin responsable ou les deux
en cas de probléme et peut administrer les médicaments d’'urgence en cas de réaction allergique sévere.

Il faut s'assurer d'avoir au moins un acces veineux avant d’entreprendre la désensibilisation. On recommande
de conserver un coffret d'anaphylaxie au chevet du patient pendant toute la durée de la procédure, contenant
au moins une fiole d'épinéphrine 1:1000 (1 mg/mL).

Lorsque l'antécédent de réaction allergique est sévere, on recommande que le patient soit a jeun depuis la
veille a minuit pour faciliter I'intubation en cas de réaction allergique sévére.

La procédure de désensibilisation a I'AAS standard ne nécessite aucune prémédication particuliére.
On recommande de suspendre les médicaments systémiques suivants, idéalement 72 heures avant la
désensibilisation :

« Antihistaminiques, corticostéroides et antileucotrienes, pour :
- Eviter de masquer une réaction allergique pendant la procédure;

- Eviter une réaction allergique retardée lors de la prise réguliére d’AAS 80 mg PO DIE a la cessation
du médicament.



Désensibilisation a I'acide acétylsalicylique et au clopidogrel — Thérapie antiplaquettaire

« Béta-bloquants, pour:
- Diminuer les risques de bronchospasme en cas de réaction allergique pendant la procédure;
- Eviter la diminution théorique de l'efficacité de I'épinéphrine si nécessaire.

ETAPES SELON LA PROCEDURE RETENUE
PREPARATION MAGISTRALE D'AAS
La procédure de désensibilisation a I'AAS se réalise a I'aide d’'une suspension d’AAS a 2 mg/mL.

Préparation magistrale : Ecraser 2 comprimés croquables d’AAS 80 mg et diluer dans 80 mL d'eau.

Stabilité de la suspension : 1l n'y a pas de durée de stabilité établie pour cette recette. Etant donné qu'il
s'agit d'une préparation extemporanée a usage immédiat, il faut réaliser la suspension le matin méme
de la procédure et jeter la portion inutilisée a la fin de la procédure.

Les comprimés d'Alka-SeltzerMP 325 mg (contenant AAS de 325 mg) peuvent également étre utilisés
pour la préparation d'une suspension a 2 mg/mL.

PROCEDURE COURTE : ANTECEDENT DE REACTION ALLERGIQUE LEGERE

Tableau 1. Procédure standard courte de désensibilisation a 'AAS

Intervalle avant la dose

Etape Dose d’AAS a administrer Moment d’administration

suivante
1 0,5 mL suspension a 2 mg/mL (1 mg) PO 20 minutes Temps 0
2 2,5 mL suspension a 2 mg/mL (5 mg) PO 20 minutes Temps 20 minutes
3 5 mL suspension a 2 mg/mL (10 mg) PO 20 minutes Temps 40 minutes
4 10 mL suspension a 2 mg/mL (20 mg) PO 30 minutes Temps 60 minutes
5 20 mL suspension a 2 mg/mL (40 mg) PO 30 minutes Temps 90 minutes

N/A (30 minutes si étapes

6 1 comprimé de 80 mg (80 mg) PO optionnelles)

Temps 120 minutes

Etapes optionnelles
7 2 comprimés de 80 mg (160 mg) PO 30 minutes Temps 150 minutes

8 4 comprimés de 80 mg (320 mg) PO N/A Temps 180 minutes
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PROCEDURE LONGUE : ANTECEDENT DE REACTION ALLERGIQUE MODEREE A SEVERE

Tableau 2. Procédure standard longue de désensibilisation a I'AAS

Intervalle avant la dose

Etape Dose d’AAS a administrer Moment d’administration

suivante
1 0,5 mL suspension a 2 mg/mL (1 mg) PO 30 minutes Temps 0
2 2,5 mL suspension a 2 mg/mL (5 mg) PO 30 minutes Temps 30 minutes
3 5 mL suspension a 2 mg/mL (10 mg) PO 30 minutes Temps 60 minutes
4 10 mL suspension a 2 mg/mL (20 mg) PO 60 minutes Temps 90 minutes
5 20 mL suspension a 2 mg/mL (40 mg) PO 60 minutes Temps 150 minutes

N/A (60 minutes si étapes

6 1 comprimé de 80 mg (80 mg) PO optionnelles)

Temps 210 minutes

Etapes optionnelles
7 2 comprimés de 80 mg (160 mg) PO 60 minutes Temps 270 minutes

8 4 comprimés de 80 mg (320 mg) PO N/A Temps 330 minutes

SURVEILLANCE PENDANT ET APRES LA PROCEDURE
SURVEILLANCE DES SIGNES VITAUX

Surveiller les signes vitaux (fréquence cardiaque, tension artérielle, fréquence respiratoire, saturation) et
I'apparition d'une réaction allergique (rash, prurit, urticaire, asthme, bronchospasme, flushing, nausées ou
vomissements, angiocedéme, anaphylaxie ou toute autre réaction) : avant chaque dose, puis 5 minutes aprées
la dose. Lordonnance standardisée posséde un tableau permettant au personnel infirmier de colliger les
informations (voir tableau 3).

Tableau 3. Surveillance des signes vitaux pour la procédure standard AAS

Tension Fréquence Fréquence

Signature
artérielle cardiaque respiratoire

Heure Saturation infirmicre

Apres I'administration de la derniere dose d’AAS de la procédure, effectuer la prise des signes vitaux 5
minutes, 30 minutes, 60 minutes et 120 minutes aprés la prise. La surveillance infirmiere du patient doit donc
se poursuivre pendant deux heures apres la derniere dose d’AAS de la procédure.
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PRISE EN CHARGE DES REACTIONS ALLERGIQUES DURANT LA PROCEDURE

Proposition de prise en charge lors d'une réaction allergique légére

Cette proposition de prise en charge ne remplace pas le jugement du clinicien. En cas de réaction allergique
Iégere pendant la procédure (p. ex. : prurit, urticaire ou érythéme sans instabilité hémodynamique, symptdmes
gastro-intestinaux, congestion nasale) :

Suspendre la procédure et aviser le pharmacien ou le médecin.
Selon I'évaluation par le pharmacien ou le médecin, les actions suivantes sont possibles :

« Etape 1: Attendre que la réaction se résorbe d'elle-méme, répéter la derniére dose de la procédure
administrée sans réaction, puis poursuivre la procédure en élargissant les intervalles d'administration.

«  Etape 2 : Selon I'évolution clinique, administrer un médicament selon les symptdmes, puis poursuivre
la procédure. La désensibilisation doit idéalement étre entreprise sans prise de médicament pouvant
masquer une réaction allergique, toutefois il est acceptable de contrdler les symptomes pendant une
désensibilisation avec :

- Antihistaminique anti-H1 de 2¢ génération PO (p. ex. : cétirizine 20 mg)
- Antihistaminique anti-H2 PO (p. ex. : ranitidine 150 mg)

- Décongestionnant voie topique intranasale (p. ex. : oxymétazoline vaporisateur nasal).

Proposition de prise en charge lors d'une réaction allergique sévére

En cas de réaction allergique sévére pendant la procédure (p. ex : éruptions cutanées généralisées avec instabilité
hémodynamique, cedéme oropharyngé, laryngé ou facial avec ou sans dyspnée, bronchospasme, désaturation,
hypotension (TAS < 90 mmHg) avec tachycardie (FC > 100 bpm) ou signes de réaction anaphylactique.

Cesser la procédure et aviser immédiatement le médecin responsable, puis le pharmacien.

L'ordonnance standardisée prévoit la possibilité que I'infirmiére administre une dose d'épinéphrine de
0,3 mg intramusculaire (IM) immédiatement (STAT), si la réaction est tres sévere jusqu’a la prise en charge
de la réaction allergique par I'équipe médicale.

Il n'existe pas de recommandation particuliere sur la gestion d'une réaction allergique pendant la
procédure de désensibilisation a I'AAS. La prise en charge doit s'effectuer selon les pratiques usuelles
et la symptomatologie du patient.

A la suite de la réaction sévére, ne pas reprendre la procédure de désensibilisation et envisager une
consultation en immunoallergologie.

SUIVI
REGLES A RESPECTER

Une fois la désensibilisation réussie, il est primordial de respecter les regles suivantes :

+ Ladose quotidienne d’AAS ne doit jamais dépasser la dose finale administrée lors de la désensibilisation
(p. ex. : si la désensibilisation s'est terminée par 80 mg PO, ne pas administrer la dose de 325 mg).

« Ladministration de la dose quotidienne d’AAS ne doit pas étre interrompue pendant plus de 48 heures.
En effet, il peut y avoir une perte de I'état de désensibilisation et un risque de réaction allergique
en cas de reprise de I'AAS aprés un arrét.

» Un patient désensibilisé avec succés a I'’AAS ne peut pas prendre d'autres AINS en raison du risque
d‘allergie croisée.
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RESULTAT A DOCUMENTER

Il est fortement recommandé de consigner au dossier du patient le résultat de la désensibilisation a I'AAS ainsi
que les régles a suivre :

* Au dossier médical.
» Au dossier pharmacologique de I'établissement.

» Au dossier pharmacologique de la pharmacie communautaire a la suite d'un transfert d'information
provenant de |'établissement (p. ex. : plan de transfert préparé par le pharmacien d'établissement).

On recommande également de fournir au patient une carte mentionnant qu'il a été « désensibilisé a I'AAS »
et comportant les régles a suivre (voir annexe 1V).

Association des pharmaciens des établissements de santé du Québec
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PROCEDURE PULMONAIRE DE
DESENSIBILISATION A LAAS

CLIENTELE VISEE

Patient ayant un antécédent consigné au dossier médical ou suspecté de maladie pulmonaire exacerbée
par I'AAS ou par un AINS (présence d'un ou de plusieurs signes et symptdmes suivants : asthme allergique,
polypes nasaux, rhinosinusites a répétition, antécédent de réaction nasale ou oculaire a I'AAS ou a un AINS,
etc.) et nécessitant la prise d’AAS 80 mg PO DIE en contexte de maladie cardiovasculaire.

A noter que certains de ces symptdmes (p. ex. : symptdmes nasaux ou oculaires) peuvent survenir lors de
réaction d'angiocedéme ou d'anaphylaxie et ne devraient pas nécessairement étre considérés comme une
contre-indication. En cas de doute sur le type de réaction allergique, une consultation en immunoallergologie
pourrait étre envisagée.

CONTRE-INDICATIONS
CONTRE-INDICATION ABSOLUE

Maladie pulmonaire trop instable pour procéder a la désensibilisation

Avertissement : Il est nécessaire d'obtenir une consultation médicale en pneumologie ou en médecine
interne pour une évaluation de la fonction pulmonaire du patient avant le début de la désensibilisation.

CONTRE-INDICATION RELATIVE

Inobservance de la prise réguliére de la médication

Une désensibilisation a I'AAS réussie exige la prise quotidienne réguliére d'un comprimé d’AAS de 80
mg PO. Si la prise d’AAS cesse pendant plus de 48 heures, I'état de désensibilisation se perd et le patient
peut présenter une réaction allergique lors d’'une prise d’AAS subséquente. Un patient connu pour son
inobservance médicamenteuse s'expose donc a un risque accru de réaction allergique.

DESCRIPTION DE LA PROCEDURE
PREAMBULE

La désensibilisation a I'AAS consiste a exposer le patient a des doses croissantes d’AAS et a surveiller
I'apparition de réaction allergique pendant toute la durée de I'exposition.

La désensibilisation a I'AAS nécessite parfois plusieurs interventions préalables, elle comporte plusieurs choix
de procédures et exige un suivi étroit pendant et aprés la désensibilisation. Il est donc fortement recommandé
d'utiliser une ordonnance standardisée pour en assurer le déroulement sécuritaire et efficace (voir annexe II).



Désensibilisation a I'acide acétylsalicylique et au clopidogrel — Thérapie antiplaquettaire

La désensibilisation a I'’AAS comporte un risque inhérent de réaction pendant la procédure. Avant toute
désensibilisation, le patient doit absolument obtenir une explication claire de la procédure et des risques

qui lui sont associés et donner son accord éclairé, qui doit étre diment consigné au dossier médical. La
désensibilisation doit également s'effectuer dans un centre hospitalier ou une équipe médicale est disponible
pour prendre rapidement en charge une réaction allergique. Si I'antécédent de réaction allergique est séveére,
il serait préférable de procéder a la désensibilisation dans une unité de soins intensifs.

Les réactions a I'AAS de patients ayant une maladie pulmonaire exacerbée par I'’AAS surviennent généralement
entre 30 minutes et 3 heures aprés la procédure avec un pic entre la 1% et la 2¢ heure. Ces réactions dépendent
de la dose et les patients réagissent habituellement a des doses entre 45 et 100 mg PO.

CHOIX DE LA PROCEDURE
Le choix de la procédure dépend de la condition pulmonaire actuelle du patient.

Procédure courte (sur 1 jour) : a favoriser en présence d'une fonction respiratoire stable et bien controlée
(VEMS > 70 % et de thérapies inhalées stables sans nécessité de bronchodilatateur a courte action).

Procédure longue (sur 2 jours) : a envisager en présence d'une fonction respiratoire instable ou de maladie
sévere (VEMS < 70 %, usage régulier ou fréquent de bronchodilatateur a courte action, hospitalisation
antérieure pour un bronchospasme ou d‘autres facteurs de risque).

PREPARATION A LA PROCEDURE

La désensibilisation a I'AAS exige la présence d'une infirmiere au chevet du patient pendant toute la durée

de la procédure ainsi que 3 heures apres la derniére dose. L'infirmiére administre des doses croissantes,
observe et note les parameétres de surveillance, avise le pharmacien ou le médecin responsable ou les deux en
cas de probleme et peut administrer les médicaments d'urgence en cas de réaction allergique sévere jusqu'a
la prise en charge médicale.

La désensibilisation a I'AAS en contexte de maladie pulmonaire exacerbée a I'AAS nécessite également
la présence d'un ou d'une inhalothérapeute pour effectuer le suivi des spirométries, tel qu'il est
recommandé plus bas.

Il faut s'assurer d'avoir au moins un acces veineux avant de d'entreprendre la désensibilisation ainsi qu’un
saturometre et un spiromeétre au chevet du patient. On recommande de conserver un coffret d'anaphylaxie au
chevet du patient pendant toute la durée de la procédure, contenant au moins une fiole d'épinéphrine 1:1000
(1 mg/mL) et un inhalateur de salbutamol.

On recommande que le patient soit a jeun depuis la veille a minuit pour faciliter I'intubation endotrachéale en
cas de réaction sévére pendant la procédure.

La procédure nécessite une prémeédication :

»  Donner du montélukast 10 mg PO DIE (idéalement 48 a 72 heures avant de procéder a la
désensibilisation, au plus tard la veille et le matin de la désensibilisation) si le patient n‘en prend pas
déja, et poursuivre pendant toute la durée de la prise de I'AAS. Le montélukast diminue les réactions
bronchiques sans masquer les réactions naso-oculaires.

» Poursuivre les béta-2 agonistes inhalés a longue action et les corticostéroides inhalés (ou systémiques,
s'ils sont pris de facon chronique).

On recommande de suspendre les médicaments systémiques suivants, idéalement 72 heures avant la
désensibilisation :
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» Antihistaminiques, pour :
- Eviter de masquer une réaction allergique pendant la procédure.

- Eviter une réaction allergique retardée lors de la prise réguliére d’AAS 80 mg PO DIE a la cessation du
médicament.

» Béta-bloquants, pour:
- Diminuer les risques de bronchospasme en cas de réaction allergique pendant la procédure.

- Eviter la diminution théorique de l'efficacité de I'épinéphrine si nécessaire.

ETAPES SELON LA PROCEDURE RETENUE
PREPARATION MAGISTRALE D'AAS

La procédure de désensibilisation a I'AAS se réalise a l'aide d'une suspension d’AAS a 2 mg/mL.
Préparation magistrale : Ecraser 2 comprimés croquables d’AAS 80 mg et diluer dans 80 mL d'eau.

Stabilité de la suspension : Il n'y a pas de durée de stabilité établie pour cette recette. Etant donné qu'il
s'agit d'une préparation extemporanée a usage immédiat, il faut réaliser la suspension le matin méme de
la procédure et jeter la portion inutilisée a la fin de la procédure. Si la désensibilisation doit étre réalisée
sur deux jours, une 2¢ suspension doit étre préparée au jour 2.

Les comprimés d'Alka-SeltzerMP 325 mg (contenant AAS de 325 mg) peuvent également étre utilisés pour
la préparation d'une suspension a 2 mg/mL.

PROCEDURE COURTE : FONCTION RESPIRATOIRE STABLE ET BIEN CONTROLEE

Tableau 4. Procédure pulmonaire courte de désensibilisation a I'AAS

Etape Dose d’AAS a administrer Intervalle avant la dose suivante Moment d’administration
1 10 mL suspension a 2 mg/mL (20 mg) PO 2 heures Temps 0

2 20 mL suspension a 2 mg/mL (40 mg) PO 3 heures Temps 2 heures

3 1 comprimé de 80 mg (80 mg) PO N/A Temps 5 heures

PROCEDURE LONGUE : FONCTION RESPIRATOIRE INSTABLE OU MALADIE SEVERE

Tableau 5. Procédure pulmonaire longue de désensibilisation a 'AAS

Etape Dose d’AAS a administrer Intervalle avant la dose suivante Moment d’administration
Jour 1l

1 5 mL suspension a 2 mg/mL (10 mg) PO 2 heures Temps 0

2 10 mL suspension a 2 mg/mL (20 mg) PO 3 heures Temps 2 heures

3 20 mL suspension a 2 mg/mL (40 mg) PO N/A Temps 5 heures

Jour 2

4 20 mL suspension a 2 mg/mL (40 mg) PO 3 heures Temps 0

5 1 comprimé de 80 mg (80 mg) PO N/A Temps 3 heures
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SURVEILLANCE PENDANT ET APRES LA PROCEDURE
SURVEILLANCE DES SIGNES VITAUX

Surveiller les signes vitaux (fréquence cardiaque, tension artérielle, fréquence respiratoire, saturation) et
I'apparition d'une réaction (réactions cutanées, réactions nasales ou oculaires, symptomes gastro-intestinaux,
symptémes bronchiques ou laryngés, angiocedéme) toutes les heures et jusqu’a 3 heures apres la derniére
dose. Lordonnance standardisée posséde un tableau permettant au personnel infirmier de colliger les
informations (voir tableau 6).

Tableau 6. Surveillance des signes vitaux pour la procédure pulmonaire AAS

Tension Fréquence Fréquence

. Signature
artérielle cardiaque respiratoire Saturation  VEMS

Heure infirmiere

Obtenir une spirométrie :
« De base avant le début de la désensibilisation.
« Avant chaque dose puis 3 heures apres la derniére dose.

» Au besoin en cas de début de symptomes.

Garder le patient sous surveillance infirmiére au moins 3 heures aprés la derniére dose d’AAS administrée.

Si une réaction légére survient, il faut attendre qu’elle se résorbe avec ou sans médicament (voir section plus
bas). Par la suite, répéter la derniére dose de la procédure administrée sans réaction, observer le patient et
poursuivre la désensibilisation. La dose ayant causé une réaction peut étre administrée jusqu'a trois fois.

Si la désensibilisation se déroule dans une unité externe d'un centre hospitalier (p. ex. : médecine de jour),
prévoir assez de temps pour une observation pendant 3 heures apres la derniere dose. Si ce délai est
impossible pour des raisons administratives, arréter la désensibilisation pour la journée et faire revenir

le patient le lendemain pour poursuivre le processus. A ce moment, le 2¢ jour, la derniére dose recue par
le patient devra étre réadministrée avant de poursuivre la procédure.

PRISE EN CHARGE DES REACTIONS ALLERGIQUES DURANT LA PROCEDURE

Prroposition de prise en charge lors d'une réaction allergique légére

Cette proposition de prise en charge ne remplace pas le jugement du clinicien. En cas de réaction allergique légeére
(p. ex. : congestion nasale, démangeaisons oculaires, larmoiements, rash cutané Iéger, urticaire 1égére, crampes
abdominales) :

Suspendre la procédure et aviser le pharmacien ou le médecin.
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Selon I'évaluation par le pharmacien ou le médecin, les actions suivantes sont possibles :

+ Etape 1: Attendre que la réaction se résorbe d'elle-méme, répéter la derniere dose de la
procédure administrée sans réaction, puis poursuivre la procédure en élargissant les intervalles
d'administration.

«  Etape 2 : Selon I'évolution clinique, administrer un médicament selon les symptémes, puis poursuivre
la procédure. La désensibilisation doit idéalement étre entreprise sans prise de médicament pouvant
masquer une réaction allergique, toutefois il est acceptable de contrdler les symptomes pendant une
désensibilisation avec :

- Antihistaminique anti-H1 de 2¢ génération PO (p. ex. : cétirizine 20 mg)
- Antihistaminique anti-H2 PO (p. ex. : ranitidine 150 mg)
- Décongestionnant voie topique intranasale (p. ex. : oxymétazoline vaporisateur nasal).

Proposition de prise en charge lors d'une réaction allergique modérée
En cas de réaction modérée (p. ex. : dyspnée sans diminution du VEMS ou diminution du VEMS de moins de 15 %) :

Suspendre la procédure et aviser le pharmacien ou le médecin.

Administrer du salbutamol 100 mcg 2 a 4 inhalations STAT.

S'il y a progression ou persistance des symptomes, contacter le médecin, puis le pharmacien et envisager
I'administration d'une dose d’épinéphrine 0,3 mg IM STAT jusqu'a la prise en charge par I'équipe médicale.

Si la réaction disparatt, il est possible de redonner la derniére dose de la procédure administrée sans réaction,
puis d'attendre au lendemain pour recommencer la procédure a cette méme dose et avec des intervalles
élargis.

Proposition de prise en charge lors d'une réaction allergique sévére

En cas de réaction sévere (p. ex. : diminution importante du VEMS de 15 % et plus par rapport a la valeur de base
du patient avec ou sans dyspnée, angiocedeme, bronchospasme) :

Cesser la procédure et aviser immédiatement le médecin responsable, puis le pharmacien.

Lordonnance standardisée prévoit la possibilité que l'infirmiére administre une dose d'épinéphrine 0,3 mg IM
STAT ainsi que du salbutamol inhalé a raison de 2 a 4 inhalations de 100 mcg jusqu'a la prise en charge de
la réaction allergique par I'équipe médicale.

La prise en charge doit s'effectuer selon les pratiques usuelles et la symptomatologie du patient.

A la suite d'une réaction modérée ou sévere, dont les symptdmes ne s'estompent pas en 3 heures malgré le
traitement de soutien, on recommande fortement une consultation en allergologie avant de tenter a nouveau
une désensibilisation si la prise d’AAS est absolument essentielle.
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SUIVI
REGLES A RESPECTER

Une fois la désensibilisation réussie, il est primordial de respecter les regles suivantes :

+ La dose quotidienne d’AAS ne doit jamais dépasser la dose finale administrée lors de la désensibilisation
(p. ex. : si la désensibilisation s'est terminée par 80 mg PO, ne pas administrer la dose de 325 mg).

« Ladministration de la dose quotidienne d’AAS ne doit pas étre interrompue pendant plus de 48 heures.
En effet, il peut y avoir une perte de I'état de désensibilisation et un risque de réaction allergique en cas
de reprise de I'AAS apres un arrét.

» Un patient désensibilisé avec succés a I'’AAS ne peut pas prendre d'autres AINS en raison du risque
d‘allergie croisée.

RESULTAT A DOCUMENTER

Il est fortement recommandé de consigner au dossier du patient le résultat de la désensibilisation a I'AAS ainsi
que les regles a suivre :

* Au dossier médical.
» Au dossier pharmacologique de I'établissement.

* Au dossier pharmacologique de la pharmacie communautaire a la suite d'un transfert d'information
provenant de |'établissement (p. ex. : plan de transfert préparé par le pharmacien d'établissement).

On recommande également de fournir au patient une carte mentionnant qu'il a été « désensibilisé a 'AAS »
et comportant les régles a suivre (voir annexe 1V).
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PROCEDURE DE DESENSIBILISATION
AU CLOPIDOGREL

CLIENTELE VISEE

Patient ayant un antécédent consigné au dossier médical ou autorapporté de réaction
allergique cutanée résolue au clopidogrel et nécessitant la prise de clopidogrel 75 mg PO DIE en contexte de
maladie cardiovasculaire.

CONTRE-INDICATIONS
CONTRE-INDICATION ABSOLUE

Antécédent de réaction d’hypersensibilité grave au clopidogrel

Antécédent documenté : anaphylaxie, rash maculopapulaire pancorporel sévere, syndrome de Stevens-
Johnson, nécrolyse épidermique toxique, dermatite exfoliative, etc.

Dans la littérature, les données d'efficacité et de sécurité pour la désensibilisation au clopidogrel s'appliquent
uniquement aux patients ayant un antécédent de réaction cutanée au clopidogrel.

Selon l'avis d'experts, une désensibilisation au clopidogrel pourrait étre tentée pour un patient ayant un
antécédent d'angiocedéme léger au clopidogrel, sans historique de symptomes sévéeres. Une telle situation
nécessitera de peser les risques et avantages, étant donné que cette pratique ne s'appuie pas sur des données
de la littérature.

CONTRE-INDICATION RELATIVE

Inobservance de la prise réguliére de la médication

La réussite d'une désensibilisation au clopidogrel exige la prise quotidienne réguliere d'un comprimé de
clopidogrel de 75 mg PO. Si la prise de clopidogrel cesse pendant plus de 48 heures, |'état de désensibilisation
se perd et le patient peut présenter une réaction allergique lors d’'une prise de clopidogrel subséquente.

Un patient connu pour son inobservance médicamenteuse s'expose donc a un risque accru de réaction
allergique.

DESCRIPTION DE LA PROCEDURE
PREAMBULE

La désensibilisation au clopidogrel consiste a exposer le patient a des doses croissantes de clopidogrel
et a surveiller I'apparition de réaction allergique pendant toute la durée de I'exposition.

La désensibilisation au clopidogrel nécessite parfois plusieurs interventions avant la désensibilisation et exige
un suivi étroit pendant et apres la désensibilisation : il est fortement recommandé d'utiliser une ordonnance
standardisée pour en assurer le déroulement sécuritaire et efficace (voir annexe III).
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La désensibilisation au clopidogrel comporte un risque inhérent de réaction allergique pendant la procédure.
Avant toute désensibilisation, le patient doit absolument obtenir une explication claire de la procédure et des
risques qui lui sont associés et donner son accord éclairé, qui doit étre diment consigné au dossier médical.
La désensibilisation doit également s'effectuer dans un centre hospitalier ou une équipe médicale

est disponible pour prendre rapidement en charge une réaction allergique.

PREPARATION A LA PROCEDURE

La désensibilisation au clopidogrel exige la présence d’'une infirmiére au chevet du patient pendant toute la
durée de la procédure ainsi que 2 heures apres la derniére dose. L'infirmiére administre des doses croissantes,
observe et note les paramétres de surveillance, avise le pharmacien ou le médecin responsable ou les deux
en cas de probléme et peut administrer les médicaments d’'urgence en cas de réaction allergique sévére.

Il faut s'assurer d'avoir au moins un acces veineux avant d'entreprendre la désensibilisation. On recommande
de conserver un coffret d'anaphylaxie au chevet du patient pendant toute la durée de la procédure, contenant
au moins une fiole d'épinéphrine 1:1000 (1 mg/mL).

La procédure de désensibilisation au clopidogrel standard ne nécessite aucune prémédication particuliére.
On recommande de suspendre les médicaments systémiques suivants, idéalement 72 heures avant
la désensibilisation :

« Anthistaminiques, corticostéroides et antileucotriénes, pour :
- Eviter de masquer une réaction allergique pendant la procédure.

- Eviter une réaction allergique retardée lors de la prise réguliére de clopidogrel 75 mg PO
a la cessation du médicament.

« Béta-bloquants, pour:
- Diminuer les risques de bronchospasme en cas de réaction allergique pendant la procédure.

- Eviter la diminution théorique de l'efficacité de I'épinéphrine si nécessaire.

ETAPES DE LA PROCEDURE
PREPARATION MAGISTRALE DE CLOPIDOGREL

La procédure de désensibilisation au clopidogrel se réalise a l'aide de deux suspensions de clopidogrel a des
concentrations différentes :

Préparations magistrales :
«  Suspension n° 1 de clopidogrel 0,5 mg/mL : Ecraser 1 comprimé de 75 mg et diluer dans 150 mL d'eau.

«  Suspension n° 2 de clopidogrel 5 mg/mL : Ecraser 4 comprimés de 75 mg et diluer dans 60 mL d'eau.

Stabilité de la suspension : Il n'y a pas de durée de stabilité établie pour cette préparation magistrale. Etant
donné qu'il s'agit d'une préparation extemporanée a usage immédiat, il faut réaliser la suspension le matin
méme de la procédure et jeter la portion inutilisée a la fin de la procédure.
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PROCEDURE

Tableau 7. Procédure de désensibilisation au clopidogrel

Etape Dose de clopidogrel a administrert Intervalle avant la dose suivante Moment d’administration
1 0,04 mL suspension n° 1 (0,02 mg) PO 15 minutes Temps 0

2 0,08 mL suspension n°1 (0,04 mg) PO 15 minutes Temps 15 minutes
3 0,16 mL suspension n° 1 (0,08 mg) PO 15 minutes Temps 30 minutes
4 0,32 mL suspension n° 1 (0,16 mg) PO 15 minutes Temps 45 minutes
5 0,6 mL suspension n° 1 (0,3 mg) PO 15 minutes Temps 60 minutes
6 1,2 mL suspension n° 1 (0,6 mg) PO 15 minutes Temps 75 minutes
7 0,24 mL suspension n° 2 (1,2 mg) PO 15 minutes Temps 90 minutes
8 0,5 mL suspension n° 2 (2,5 mg) PO 15 minutes Temps 105 minutes
9 1 mL suspension n° 2 (5 mg) PO 15 minutes Temps 120 minutes
10 2 mL suspension n° 2 (10 mg) PO 30 minutes Temps 135 minutes
11 4 mL suspension n° 2 (20 mg) PO 30 minutes Temps 165 minutes
12 8 mL suspension n° 2 (40 mg) PO 30 minutes Temps 195 minutes
13 1 comprimé de 75 mg (75 mg) PO N/A (30 minutes si étape optionnelle) Temps 225 minutes

Etape optionnelle (pour atteindre la dose totale d’environ 300 mg)

14 2 comprimés de 75 mg (150 mg) PO N/A Temps 255 minutes

tSuspension n° 1 : clopidogrel 0,5 mg/mL
Suspension n° 2 : clopidogrel 5 mg/mL

SURVEILLANCE PENDANT ET APRES LA PROCEDURE
SURVEILLANCE DES SIGNES VITAUX

Surveiller les signes vitaux (fréquence cardiaque, tension artérielle, fréquence respiratoire, saturation) et
I'apparition d'une réaction allergique (rash, prurit, urticaire, asthme, bronchospasme, flushing, nausées ou
vomissements, angiocedéme, anaphylaxie ou toute autre réaction) : avant chaque dose, puis 5 minutes aprés
la dose. Lordonnance standardisée posséde un tableau permettant au personnel infirmier de colliger les
informations (voir tableau 6).
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Tableau 8. Surveillance des signes vitaux pour la procédure au clopidogrel

Tension Fréquence Fréquence
artérielle cardiaque respiratoire

Signature

Heure Saturation infirmicre

Apres I'administration de la derniere dose de clopidogrel de la procédure, effectuer la prise des signes
vitaux 5 minutes, 30 minutes, 60 minutes et 120 minutes aprés la prise (le patient doit donc étre gardé sous
surveillance infirmiere pendant 2 heures aprés la derniére dose de clopidogrel de la procédure).

PRISE EN CHARGE DES REACTIONS ALLERGIQUES DURANT LA PROCEDURE

Proposition de prise en charge lors d'une réaction allergique légeére

Cette proposition de prise en charge ne remplace pas le jugement du clinicien. En cas de réaction allergique légere
(p. ex. : prurit, urticaire ou érytheme sans instabilité hémodynamique) :

Suspendre la procédure et aviser le pharmacien ou le médecin.

Selon I'évaluation par le pharmacien ou le médecin, les actions suivantes sont possibles. La désensibilisation
doit idéalement étre entreprise sans prise de médicament pouvant masquer une réaction allergique, toutefois
il est acceptable de controler les symptomes pendant une désensibilisation :

« Etape 1: Attendre que la réaction se résorbe d'elle-méme, répéter la derniére dose de la procédure
administrée sans réaction, puis poursuivre la procédure en élargissant les intervalles d'administration.

«  Etape 2 : Selon I'évolution clinique, administrer un antihistaminique de 2¢ génération au besoin
(p. ex. : cétirizine 20 mg PO).

Proposition de prise en charge lors d'une réaction allergique sévére

En cas de réaction allergique sévére (p. ex. : éruptions cutanées généralisées avec instabilité hémodynamique, cedeme
oropharyngé, laryngé ou facial avec ou sans dyspnée, bronchospasme, désaturation, hypotension (TAS < 90 mmHg)
avec tachycardie (FC > 100 bpm) ou signes d'une réaction anaphylactique) :

Cesser la procédure et aviser immédiatement le médecin responsable, puis le pharmacien.

L'ordonnance standardisée prévoit la possibilité que I'infirmiére administre une dose d'épinéphrine de
0,3 mg IM STAT jusqu’a la prise en charge de la réaction allergique par I'équipe médicale.

Il n'existe pas de recommandations particuliéres sur la gestion d'une réaction allergique pendant la procédure
de désensibilisation au clopidogrel. La prise en charge doit s'effectuer selon les pratiques usuelles et la
symptomatologie du patient.

A la suite de la réaction sévére, ne pas reprendre la procédure de désensibilisation et envisager une
consultation en immunoallergologie.
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SUIVI
REGLES A RESPECTER

Une fois la désensibilisation réussie, il est primordial de respecter les regles suivantes :

» La dose quotidienne de clopidogrel ne doit jamais dépasser la dose finale administrée lors de la
désensibilisation (p. ex. : si la désensibilisation s'est terminée par 75 mg, ne pas administrer la dose
de 300 mg).

« L'administration de la dose quotidienne de clopidogrel ne doit pas étre interrompue pendant plus de
48 heures. En effet, il peut y avoir une perte de |'état de désensibilisation et un risque de réaction
allergique en cas de reprise du clopidogrel aprés un arrét.

RESULTAT A DOCUMENTER

Il est fortement recommandé de consigner au dossier du patient le résultat de la désensibilisation au
clopidogrel ainsi que les régles a suivre :

* Au dossier médical.
» Au dossier pharmacologique de I'établissement.

» Au dossier pharmacologique de la pharmacie communautaire a la suite d'un transfert d'information
provenant de I'établissement (p. ex. : plan de transfert préparé par le pharmacien d'établissement).

On recommande également de fournir au patient une carte mentionnant qu'il a été « désensibilisé au
clopidogrel » et comportant les regles a suivre (voir annexe IV).
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 ANNEXE I —
ORDONNANCE STANDARD DE
DESENSIBILISATION A L'AAS

DIRECTIVES

Réaction du patient a I'AAS ou a un AINS :

La procédure de désensibilisation et les risques qui lui sont associés ont été expliqués au patient et le
consentement de ce dernier a été obtenu : [] (cocher) (initiales)

Désensibilisation a I'’AAS a réaliser (cocher un seul choix) :
[ Le plus tot possible d'ici le :
[JEn date du:

Choix de la procédure de désensibilisation :

[[] Procédure courte : a favoriser en cas de réaction allergique légéere, comme rash localisé ou réaction
s'apparentant davantage a une intolérance).

[] Procédure longue : a favoriser en cas de réaction allergique modérée a sévére, comme éruptions cutanées
importantes, angiocedéme, hypotension, dyspnée, anaphylaxie).

CONTRE-INDICATIONS A LA DESENSIBILISATION A L'AAS

Cocher chacune des contre-indications :

[JOui [JNon Contre-indication absolue : antécédent de réaction retardée et grave a I'AAS ou un AINS (p.
ex. : rash maculopapulaire sévére et disséminé, syndrome de Stevens-Johnson, néphrite aigué,
pneumonite).

[1Oui [[JNon Contre-indication absolue : maladie pulmonaire exacerbée par I'AAS ou les AINS —
se référer a 'ordonnance pulmonaire de désensibilisation a I'AAS.

[JOui [IJNon Contre-indication relative : antécédent d'urticaire chronique idiopathique exacerbée par
I'AAS ou les AINS.

[JOui [JNon Contre-indication relative : inobservance de la prise réguliere de la médication.
PREPARATION A LA PROCEDURE

Accés veineux et coffret d’anaphylaxie
S’assurer d'avoir au moins un acces veineux et un saturometre avant d'entreprendre la désensibilisation.

Garder un coffret d'anaphylaxie ou un plateau de médicaments de réanimation au chevet du patient pendant
toute la procédure (ou envisager une admission a I'USI selon la sévérité de la réaction antérieure).

Veiller a ce que le patient soit a jeun depuis la veille 8 minuit selon la sévérité de la réaction antérieure au cas
ou on devrait effectuer une intubation endotrachéale.

Aucun prétraitement requis.
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Médicaments a suspendre avant la désensibilisation a I'AAS :

Béta-bloquant (spécifier) ~ [d72havant []Deés maintenant []Autre:
Antihistaminique (spécifier) ~ [d72havant  []Dés maintenant []Autre:
é‘;’g&?g:ﬁro'de SAENEEGE _ [O72havant [JDeés maintenant [JAutre:
Anti-leucotriene (spécifiery ~ [d72havant | []Dés maintenant []Autre:

PROCEDURE STANDARD DE DESENSIBILISATION A L'AAS

Utiliser la suspension d’AAS 2 mg/mL préparée le jour méme par le département de pharmacie.

Avertissement : confirmer et cocher la procédure retenue.

[ PROCEDURE COURTE

Etape Dose d’AAS a administrer

0,5 mL suspension a 2 mg/mL (1 mg) PO
2,5 mL suspension a 2 mg/mL (5 mg) PO
5 mL suspension a 2 mg/mL (10 mg) PO

10 mL suspension a 2 mg/mL (20 mg) PO
20 mL suspension a 2 mg/mL (40 mg) PO

o 1A WN R

1 comprimé de 80 mg (80 mg) PO

[[] Etapes optionnelles (cocher si désirées)
7 2 comprimés de 80 mg (160 mg) PO
8 4 comprimés de 80 mg (320 mg) PO

] PROCEDURE LONGUE

Etape Dose d’AAS a administrer

0,5 mL suspension a 2 mg/mL (1 mg) PO
2,5 mL suspension a 2 mg/mL (5 mg) PO
5 mL suspension a 2 mg/mL (10 mg) PO

10 mL suspension a 2 mg/mL (20 mg) PO
20 mL suspension a 2 mg/mL (40 mg) PO

o U1 A W NP

1 comprimé de 80 mg (80 mg) PO

Il I'Etapes optionnelles (cocher si désirées)
7 2 comprimés de 80 mg (160 mg) PO
8 4 comprimés de 80 mg (320 mg) PO

Intervalle avant la dose
suivante

20 minutes
20 minutes
20 minutes
30 minutes
30 minutes

N/A (30 minutes si étapes
optionnelles)

30 minutes
N/A

Intervalle avant la dose
suivante

30 minutes
30 minutes
30 minutes
60 minutes
60 minutes

N/A (60 minutes si étapes
optionnelles)

60 minutes
N/A

Moment
d’administration

Temps 0

Temps 20 minutes
Temps 40 minutes
Temps 60 minutes
Temps 90 minutes

Temps 120 minutes

Temps 150 minutes

Temps 180 minutes

Moment
d’administration

Temps 0

Temps 30 minutes
Temps 60 minutes
Temps 90 minutes
Temps 150 minutes

Temps 210 minutes

Temps 270 minutes

Temps 330 minutes
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SURVEILLANCE AVANT ET APRES LA PROCEDURE

Surveillance des signes vitaux

Surveiller les signes vitaux (fréquence cardiaque, tension artérielle, fréquence respiratoire, saturation) et
I'apparition d'une réaction allergique (rash, prurit, urticaire, asthme, bronchospasme, flushing, nausées ou
vomissements, angiocedéme, anaphylaxie ou toute autre réaction) : avant chaque dose, puis 5 minutes
apreés la dose.

Apres I'administration de la derniére dose d’AAS de la procédure, reprendre la prise des signes vitaux
5 minutes, 30 minutes, 60 minutes et 120 minutes apres la prise.

Garder l'usager sous surveillance infirmiére au moins 2 heures aprés la désensibilisation.

Prise en charge des réactions allergiques durant la procédure
Avertissement : La prise en charge proposée ne remplace pas le jugement du clinicien.
En cas de REACTION ALLERGIQUE LEGERE (prurit, urticaire ou érythéme sans instabilité hémodynamique,
symptomes gastro-intestinaux, congestion nasale) :
Suspendre la procédure.
Aviser le pharmacien ou le médecin.

Selon évaluation du patient par le pharmacien ou le médecin et la nature des

symptomes, administrer une dose d‘antihistaminique anti-H1 de 2¢génération PO (p. ex. : cétirizine
20 mg), une dose d‘antihistaminique anti-H2 PO (p. ex. : ranitidine 150 mg) ou un décongestionnant
par voie topique intranasale (p. ex. : oxymétazoline vaporisateur nasal).

Selon I'évaluation du pharmacien ou du médecin, la procédure pourra étre reprise lorsque la réaction
sera résolue et en répétant la derniére dose de la procédure administrée sans réaction et/ou
a un intervalle d'administration de doses prolongé.

En cas de REACTION ALLERGIQUE SEVERE (éruptions cutanées généralisées avec instabilité hémodynamique,
cedéme oropharyngé ou laryngé ou facial avec ou sans dyspnée, bronchospasme, désaturation, hypotension
(TAS < 90 mmHg) avec tachycardie (FC > 100 bpm) ou signes de réaction anaphylactique) :

Cesser la procédure.
Aviser immédiatement le médecin, puis le pharmacien.

Administrer une dose d'épinéphrine de 0,3 mg IM STAT en attendant la prise en charge de la réaction
allergique par I'équipe médicale.

NOTES IMPORTANTES POUR LE PRESCRIPTEUR

Ne pas dépasser 80 mg d’AAS par jour pour un usager désensibilisé avec succés jusqu'a I'étape 6 sans les
étapes optionnelles (voir procédures ci-dessus). Par exemple, ne pas administrer la dose de charge de 325 mg
PO précoronarographie.

Ne pas administrer d’autres AINS a un usager désensibilisé avec succes en raison du risque d'allergie croisée.
Ne pas cesser I'AAS pendant plus de 48 heures vu la perte de I'état de désensibilisation.

Prescrire la dose d'entretien d'AAS (80 mg PO DIE) au dossier pharmacologique du patient ayant subi
avec succes la désensibilisation a I'AAS.
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( )
SURVEILLANCE DES SIGNES VITAUX
Tension Fréquence Fréquence q Signature
— artérielle cardiaque respiratoire sl infirmiére
N\ J

ORDONNANCE STANDARD DE DESENSIBILISATION A L’ACIDE ACETYLSALICYLIQUE

Association des pharmaciens des établissements de santé du Québec
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' ANNEXE 1I —
ORDONNANCE PULMONAIRE
DE DESENSIBILISATION A LAAS

DIRECTIVES

Procédure de désensibilisation destinée aux patients ayant un diagnostic ou une suspicion de maladie pulmonaire
exacerbée a I'AAS ou a un AINS (présence d'un ou de plusieurs signes et symptomes suivants : asthme allergique,
polypes nasaux, rhinosinusites a répétion, antécédent de réaction nasale ou oculaire a I’'AAS ou a un AINS).

Avertissement : Une consultation en pneumologie (ou en médecine interne) est nécessaire avant la
désensibilisation pour obtenir une confirmation du diagnostic et une évaluation de la fonction respiratoire du
patient (y compris une spirométrie de base) en vue de choisir la longueur de la procédure.

La procédure de désensibilisation et les risques qui lui sont associés ont été expliqués au patient et le
consentement de ce dernier a été obtenu : [] (cocher) (initiales)

Désensibilisation a I'’AAS a réaliser (cocher un seul choix) :
[J Le plus tot possible d'ici le :
[JEn date du:

Choix de la procédure de désensibilisation en fonction de I'évaluation par le pneumologue ou l'interniste

[J Procédure courte (sur 1 jour) : a favoriser en cas de fonction respiratoire stable et bien contrélée
(p. ex. : VEMS > 70%), thérapies inhalées stables sans nécessité de bronchodilatateur a courte action.

[ Procédure longue (sur 2 jours) : a envisager en cas de fonction respiratoire instable, maladie sévere
(p. ex. : VEMS < 70%), usage régulier ou fréquent de bronchodilatateur a courte action, hospitalisation
antérieure pour un bronchospasme ou d'autres facteurs de risque.

CONTRE-INDICATIONS A LA DESENSIBILISATION A L'AAS

Cocher chacune des contre-indications :

[JOui [[JNon Contre-indication absolue : maladie pulmonaire trop séveére ou instable pour procéder a la
désensibilisation selon I'évaluation médicale en pneumologie ou médecine interne.

[JOui [INon Contre-indication relative : inobservance de la prise réguliere de la médication.
PREPARATION A LA PROCEDURE

Accés veineux et coffret d’anaphylaxie

S'assurer d'avoir au moins un acces veineux, un saturometre et un spiromeétre pour toute la durée de la
désensibilisation.

Garder un coffret d'anaphylaxie ou un plateau de médicaments de réanimation au chevet du patient pendant
toute la procédure (ou envisager une admission a I'USI selon la sévérité de la réaction antérieure).

Veiller a ce que le patient soit a jeun depuis la veille 8 minuit.

Prémédication

Montélukast (Singulair¥®) 10 mg PO DIE : a débuter dés que possible (idéalement 48 a 72 heures avant
la désensibilisation, ou au plus tard la veille et le matin de la désensibilisation) et poursuivre pendant toute
la durée de I'exposition a I'AAS.

Poursuivre les béta-agonistes inhalés a longue action et les corticostéroides inhalés (ou systémiques,
s'ils sont pris de fagon chronique).
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Médicaments a suspendre avant la désensibilisation a I'AAS :

Béta-bloquant (spécifier)

Antihistaminique
systémique (spécifier)

[172 h avant

[172 h avant

PROCEDURE PULMONAIRE DE DESENSIBILISATION A L'AAS

[] Dés maintenant

[] Dés maintenant

[J Autre :

[J Autre :

Utiliser la suspension d’AAS 2 mg/mL préparée le jour méme par le département de pharmacie.
Avertissement : confirmer et cocher la procédure retenue.

[J PROCEDURE COURTE

Etape Dose d’AAS a administrer

1 10 mL suspension a 2 mg/mL (20 mg) PO
2 20 mL suspension a 2 mg/mL (40 mg) PO
3 1 comprimé de 80 mg (80 mg) PO

] PROCEDURE LONGUE

Etape Dose d’AAS a administrer

Jour 1
1 5 mL suspension a 2 mg/mL (10 mg) PO
2 10 mL suspension a 2 mg/mL (20 mg) PO
3 20 mL suspension a 2 mg/mL (40 mg) PO

4 20 mL suspension a 2 mg/mL (40 mg) PO
5 1 comprimé de 80 mg (80 mg) PO

Intervalle avant la dose
suivante

2 heures
3 heures
N/A

Intervalle avant la dose
suivante

2 heures
3 heures
N/A

3 heures
N/A

Moment
d’administration

Temps O
Temps 2 heures

Temps 5 heures

Moment
d’administration

Temps 0
Temps 2 heures

Temps 5 heures

Temps 0

Temps 3 heures
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SURVEILLANCE

Surveillance des signes vitaux

Surveiller les signes vitaux (fréquence cardiaque, tension artérielle, fréquence respiratoire, saturation) et
I'apparition d'une réaction médicamenteuse (réactions cutanées, réactions nasales, réactions oculaires,
symptomes gastro-intestinaux, symptomes bronchiques, de bronchospasme ou laryngés, angiocedéme)
toutes les heures jusqu'a 3 heures apres la derniere dose :

«  De base avant le début de la désensibilisation
«  Avant chaque dose puis 3 heures aprés la derniére dose
* Au besoin s'il y a un début de symptomes.

Garder I'usager sous surveillance infirmiére au moins 3 heures aprés la désensibilisation.

Prise en charge des réactions allergiques durant la procédure
Avertissement : La prise en charge proposée ne remplace pas le jugement du clinicien.

En cas de REACTION ALLERGIQUE LEGERE pendant la désensibilisation :
Suspendre la procédure.
Aviser le pharmacien ou le médecin.

Selon évaluation du patient par le médecin ou le pharmacien, envisager I'administration des médicaments
suivants selon les symptémes :

Symptomes Médicament

Nasaux (congestion nasale) Décongestionnant par voie topique intranasale

Oculaires ou cutanés (démangeaisons oculaires, Antihistaminique Anti-H1 PO (p. ex. : cétirizine

larmoiements, rash cutané léger ou urticaire légere) = 20 mg)

Gastro-intestinaux (crampes abdominales) ?g\(t)ihist)aminique Anti-H2 PO (p. ex. : ranitidine
mg

Selon I'évaluation du pharmacien ou du médecin, la procédure pourra étre reprise lorsque la réaction sera
résorbée en répétant la derniere dose de la procédure administrée sans réaction.

En cas de REACTION ALLERGIQUE MODEREE (dyspnée sans diminution du VEMS ou diminution du VEMS de
moins de 15 %) :

Suspendre la procédure.
Aviser le pharmacien ou le médecin.

Administrer du salbutamol 100 mcg 2 a 4 inhalations STAT. S'il y a progression ou persistance des
symptomes, contacter le médecin, puis le pharmacien et envisager I'administration d'une dose
d'épinéphrine 0,3 mg IM STAT jusqu'a la prise en charge par I'équipe médicale.

Si la réaction se résorbe, il est possible de répéter la derniere dose de la procédure administrée sans réaction,
puis de recommencer la procédure a cette méme dose le lendemain matin avec des intervalles élargis.

En cas de REACTION ALLERGIQUE SEVERE [diminution importante du VEMS (de 15 % et plus par rapport
a la valeur de base) avec ou sans dyspnée, angiocedéme, bronchospasme] :

Cesser la procédure.
Aviser immédiatement le médecin, puis le pharmacien.

Administrer une dose d'épinéphrine 0,3 mg IM STAT et 2 a 4 inhalations de salbutamol 100 mcg en
attendant la prise en charge de la réaction allergique par I'équipe médicale.

Envisager une consultation en allergologie si la prise d’AAS est absolument nécessaire.
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NOTES IMPORTANTES POUR LE PRESCRIPTEUR

Ne pas dépasser 80 mg d’AAS PO par jour pour un usager désensibilisé avec succés. Par exemple, ne pas
administrer la dose de charge de 325 mg PO précoronarographie.

Ne pas administrer d'autres AINS a un usager désensibilisé avec succeés en raison du risque d'allergie croisée.
Ne pas cesser 'AAS pendant plus de 48 heures, vu la perte de I'état de désensibilisation.
Poursuivre montélukast (Singulair™?) 10 mg PO DIE pendant toute la durée du traitement a I'AAS.

Prescrire la dose d'entretien d'AAS (80 mg PO DIE) au dossier pharmacologique du patient ayant subi
avec succes la désensibilisation a 'AAS.

SURVEILLANCE DES SIGNES VITAUX

Tension Fréquence Fréquence
artérielle cardiaque respiratoire

Signature

Heure Saturation VEMS infirmiere
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ANNEXE III —
ORDONNANCE

DE DESENSIBILISATION
AU CLOPIDOGREL

DIRECTIVES

Réaction du patient au clopidogrel :

Avertissement : Cette procédure de désensibilisation ne s'applique qu’aux patients ayant un antécédent de
réaction cutanée au clopidogrel résolue.

La procédure de désensibilisation et les risques qui lui sont associés ont été expliqués au patient et le
consentement de ce dernier a été obtenu : [] (cocher) (initiales)

Désensibilisation au clopidogrel a réaliser (cocher un seul choix) :
[ Le plus tot possible d'ici le :
[JEn date du:

CONTRE-INDICATIONS A LA DESENSIBILISATION AU CLOPIDOGREL

Cocher chacune des contre-indications :

[JOui [JNon Contre-indication absolue : antécédent d’'hypersensibilité grave au clopidogrel (anaphylaxie,
syndrome de Stevens-Johnson, nécrolyse épidermique toxique, dermatite exfoliative, etc.).

[JOui [JNon Contre-indication relative : inobservance de la prise réguliére de la médication.
PREPARATION A LA PROCEDURE

Accés veineux et coffret d’anaphylaxie
S’assurer d'avoir au moins un acces veineux et un saturomeétre avant d'entreprendre la désensibilisation.

Garder un coffret d'anaphylaxie ou un plateau de médicaments de réanimation au chevet du patient pendant
toute la procédure (ou envisager une admission a I'USI selon la sévérité de la réaction antérieure).

Veiller a ce que le patient soit a jeun depuis la veille a minuit selon la sévérité de la réaction antérieure au cas
ou on devrait effectuer une intubation endotrachéale.

Aucun prétraitement requis.

Médicaments a suspendre avant la désensibilisation au clopidogrel :

Béta-bloquant (spécifier) [J72havant  []Des maintenant []Autre:

Antihistaminique (spécifier) [172 havant [ Dés maintenant []Autre:
Corticostéroide systémique

(specifiey ~ [72havant []Des maintenant []Autre:

Anti-leucotriene (spécifier) 072 havant  []Dés maintenant [ Autre:
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PROCEDURE DE DESENSIBILISATION AU CLOPIDOGREL

Utiliser les deux suspensions de clopidogrel préparées le jour méme par le département de pharmacie :
« Suspension n° 1 de clopidogrel 0,5 mg/mL
«  Suspension n° 2 de clopidogrel 5 mg/mL

Intervalle avant

la dose suivante Moment d’administration

Etape Dose de clopidogrel a administrer

1 0,04 mL suspension n° 1 (0,02 mg) PO 15 minutes Temps 0

2 0,08 mL suspension n° 1 (0,04 mg) PO 15 minutes Temps 15 minutes
3 0,16 mL suspension n° 1 (0,08 mg) PO 15 minutes Temps 30 minutes
4 0,32 mL suspension n° 1 (0,16 mg) PO 15 minutes Temps 45 minutes
5 0,6 mL suspension n° 1 (0,3 mg) PO 15 minutes Temps 60 minutes
6 1,2 mL suspension n° 1 (0,6 mg) PO 15 minutes Temps 75 minutes
7 0,24 mL suspension n° 2 (1,2 mg) PO 15 minutes Temps 90 minutes
8 0,5 mL suspension n° 2 (2,5 mg) PO 15 minutes Temps 105 minutes
9 1 mL suspension n° 2 (5 mg) PO 15 minutes Temps 120 minutes
10 2 mL suspension n° 2 (10 mg) PO 30 minutes Temps 135 minutes
11 4 mL suspension n° 2 (20 mg) PO 30 minutes Temps 165 minutes
12 8 mL suspension n° 2 (40 mg) PO 30 minutes Temps 195 minutes
13 1 comprimé de 75 mg (75 mg) PO N/A (30 minutes si étape Temps 225 minutes

optionnelle)

[J Etape optionnelle en vue d'atteindre la dose totale d’environ 300 mg (cocher si désiré)
14 2 comprimés de 75 mg (150 mg) PO N/A Temps 255 minutes

SURVEILLANCE AVANT ET APRES LA PROCEDURE

Surveillance des signes vitaux

Surveiller les signes vitaux (fréquence cardiaque, tension artérielle, fréquence respiratoire, saturation) et
I'apparition d’une réaction allergique (rash, prurit, urticaire, asthme, bronchospasme, flushing, nausées ou
vomissements, angiocedéme, anaphylaxie ou toute autre réaction) : avant chaque dose, puis 5 minutes
apres la dose.

Apreés I'administration de la derniere dose de clopidogrel de la procédure reprendre la prise des signes vitaux
5 minutes, 30 minutes, 60 minutes et 120 minutes apres la prise.

Garder I'usager sous surveillance infirmiére au moins 2 heures aprés la désensibilisation.
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Prise en charge des réactions allergiques durant la procédure
Avertissement : La prise en charge proposée ne remplace pas le jugement du clinicien.

En cas de REACTION ALLERGIQUE LEGERE : (prurit, urticaire ou érythéme sans instabilité hémodynamique) :
Suspendre la procédure.
Aviser le pharmacien ou le médecin.

Selon I'évaluation du patient par le médecin ou le pharmacien et la nature des symptémes, administrer
une dose antihistaminique anti-H1 de 2¢ génération PO (p. ex. : cétirizine 20 mg).

Selon I'évaluation du pharmacien ou du médecin, la procédure pourra étre reprise une fois la réaction
completement résorbée, en répétant la derniére dose de la procédure administrée sans réaction et/ou
aun plus long intervalle d'administration de doses.

En cas de REACTION ALLERGIQUE SEVERE : [éruptions cutanées généralisées avec instabilité hémodynamique,
cedeme oropharyngé, laryngé ou facial avec ou sans dyspnée, bronchospasme, désaturation, hypotension
(TAS < 90 mmHg) avec tachycardie (FC > 100 bpm) ou signes de réaction anaphylactique] :

Cesser la procédure.
Aviser immédiatement le médecin, puis le pharmacien.

Administrer une dose d'épinéphrine de 0,3 mg IM STAT en attendant la prise en charge de la réaction
allergique par I'équipe médicale.

NOTES IMPORTANTES POUR LE PRESCRIPTEUR

Ne pas dépasser 75 mg PO par jour de clopidogrel pour un usager désensibilisé avec succes jusqu'a I'étape
13 sans I'étape optionnelle. Par conséquent, ne pas administrer la dose de charge de 300 ou 600 mg de
clopidogrel PO précoronarographie.

Ne pas cesser le clopidogrel pendant plus de 48 heures, vu la perte de |'état de désensibilisation.

Prescrire la dose d'entretien de clopidogrel (75 mg PO DIE) au dossier pharmacologique du patient ayant subi
avec succes la désensibilisation au clopidogrel.
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( )
SURVEILLANCE DES SIGNES VITAUX
Tension Fréquence Fréquence q Signature
SN artérielle cardiaque respiratoire S infirmiére
N\ _J

ORDONNANCE DE DESENSIBILISATION AU CLOPIDOGREL

Association des pharmaciens des établissements de santé du Québec
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ANNEXE IV -
CARTE D'INFORMATION POUR
LE PATIENT DESENSIBILISE'

Informations personnelles

[Logo de I'établissement] Nom :

Date de naissance :

Carte aide-mémoire

NAM :
PATIENT AYANT SUBI Ad
Z resse :
UNE DESENSIBILISATION
MEDICAMENTEUSE
Téléphone :
Le porteur de cette carte a subi une Procédure de désensibilisation
désensibilisation médicamenteuse avec succes. Ly ]
Médicament :
Pour toute question, veuillez contacter Dose maximale atteinte :
le département de pharmacie du
[nom de I'établissement]. Date de désensibilisation :
Tél. - Médecin :
Pharmacien :
Bien qu'une personne soit désensibilisée a un
médicament, elle est toujours considérée
allergique a ce dernier.
Il faut éviter d'utiliser une dose plus élevée
[Nom de I'établissement] que celle atteinte lors de la désensibilisation.

, L La désensibilisation n'est efficace que pour
[Coordonnées de I'établissement] le médicament ayant fait l'objet d'une
désensibilisation.

Si deux doses consécutives du médicament ont été
oubliées, le médicament ne doit pas étre repris.
Contactez le médecin ou le pharmacien.

tReproduction et adaptation avec l'autorisation de I'Institut de cardiologie de Montréal

Association des pharmaciens des établissements de santé du Québec
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