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INTRODUCTION

Depuis la fin du XXémesiécle, la prévalence des maladies allergiquesntréune tendance

continuea la haussele sorte que I'asthmé rhinite allergiquela dermatite atopique et les

allergies alimentaires sont actuellement des maladies chroniquestasudans les société
occidentales et occidentaliséebwésternized societies /{DXJPHQWDWLRQ GHV I
DOLPHQWDLUHY FRQWUDLUHPHQW DX[ DOOHUJLHV UHVSLL
Ainsi, aprés la premiére vague des allergies respiratoires, on assiste actuellement a la vague
des allergies alimentaires dans les pays industrialisés. Dans kempag¢veloppement, qui
MXVTXYj SHX GH WHPSVY HQFRUH pWDLHQW pSDUJQpV SDU
des sociétés occidentales et des "temps modernes", on assiste actuellement a une hausse sans
précédent des allergies, notamment respimegoi Pour expliquer cette progression des
allergies a travers le monde, dans les pays industrialisés mais également dans les pays en
GpYHORSSHPHQW SOXVLHXUV IDFWHXUV UHODWLIV j OfpYR
ont été évoquésLes maladiesallergiques sont des maladies multifactoriellésultant
GILQWHUDFWLRQV FRPSOH[HV HQWUH IDFWHXUV JpQpW
environnementaux. Bien que la composante génétique soit fortescicele permet pas
GTH[SOLTXHU O T®rBietGW Ine/ peiRdde GeHtemps aussi courte. En effet, la
VXUYHQXH GH PRGLILFDWLRQV JpQpWLTXHV HQ OTHVSDFH C
UHYDQFKH OfpYROXWLRQ GHV PRGHV GH YLH OH FKDC
O T K\JL pQ losaimteLde Qod-ddciétes, le changement climatique, la pollution du milieu
LQWpULHXU HW H[WpULHXU OH WDEDJLVPH VRQW DXWDQWV
OfDXJPHQWDWLRQ GHVY PDODGLHV DOOHUJLTXHYdie$SLQVL (
DOOHUJLTXHYVY VHPEOH DYRLU VXLYL OTpYROXWLRQ GHV PR(

/I YREMHFWLI GH FHWWH WKgqVH D pWp GIDQDO\WHU OHV SL
influence sur le développement des maladies allergiques. La premiere tpakBra des

données épidémiologiques concernant les maladies allergihoedées asthme, rhinite et
conjonctivite allergique, dermatite atopique et allergie alimentaire. Dans une seconde partie
seront évoqué la physiopathologie, la clinique, le diamstic et la prise en charge des
PDODGLHY DOOHUJLTXHY /D WURLVLgPH SDUWLH VILQWpUL
OfLPSDFW GX PRGH GH YLH HW GH OTHQYLURQQHPHQW VX
guatrieme partie abordera le rbéle gharmacien dans la prise en charge des maladies

allergiques.



PARTIE | : Données épidémiologiques des principales maladies allergiques

. Généralités

$YHF XQH DXJPHQWDWLRQ TXDOLILpHEurép&agnSAcademy. 8iXH SD
Allergy and Clinicallmmunology au cours des 60 derniéres années, les maladies allergiques
DIIHFWHQW DXMRXUGY{KXL OD YLH GH SOXVLebr pt&alenc® OLD UG
GHYUDLW DWWHLQGUH MXVTX |j PLOOLDUGVL®D®méne, VHORAQ
| Prganisation mondiale de la sanBMS) HVWLPH TXTHQ OD PRLWLp Gl
PRQGLDOH VHUD FR QF/MIMS plateSe3 dlle@fd @it iradg) desmaladies

chroniqua dans le monde aprés le cancer, les maladieosasculairet le sida. (2

/IT2UJDQLVDWLRQ PRdge@QWAODdstimeGEhtrelly) Bt@M@Hagvalence globale de

O 1D O seldriulgd phys. §3En Europe environ 150 a 200 millions de personnes ont une
allergie, soit prés de 40% de la populati¢f6) Selon OT($3$ &, GHV HQIDQWV
scolaire en Europe RXITUHQW G 1 D/@ O iELddpebn federation of allergy and

airways diseases patients associationsi VWLPH TX{HQ VL OD VLWXDWLI
personne sur 2 en Eu®H VHUD D \&tyieH(B @ WFHance $&od @ dernier rapport de

O 1D VYV RABthibe/ét AepgiesSXEOLp HQ PDUV j OYRFFDVLRQ GH O
ONMDOOHUJLH opulatiod frar@dse Souffrrd GIDOOHUJLHYV UHVSLUDWRL
selon ce mémeapport, 30% de la population francaise serait affectée par une maladie

allergique, contreesilement 23% il y a 50 angFig.1). (2

Figure 1. Epidémiolaie de l'allergie en France.)(2

Au cous des 50 a 60 dernieres année® SUpYDOHQFH GH OfYDVWKPH GH OL
la dermatite atopique, a augmenté dans de nombreux pays occidentaux. Actuellement la

prévalence de ces maladies semble se stabiliser et avoir atteint un plateau dans cgdains pa
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industrialisésEn revanchealans les pays en voie de développemetregn partculier dans les

zones urbainesRe OD KDXVVH GHV DOOHUJLHV QYD pWp GpFULWH
conWLQXH GH SUR J UdinkeYithiind setfb@ @voiHaughierté que plus réosmt au

cours des 10 a 20 derniéres années, notamment dans les pays industrialisés. Ainsi, dans les
pays occidentaux aprés la vague des allergies respiratoires, on assisterait actuellement a la
vague des allergies alimemss. (2, 7, 9

Il. Rhinite +Conjonctivite allergique

1. Données épidémiologiquesPrévalence

International

La rhinite allergiquaeprésente un probléeme de santé publigoedial qui affecterait 10 a 30

% des adultesHW MXVTXT] G HEesHIGQhBe® Bolstiment probablement le

nombre desujetsatteins derhinite allergige dans le monde, car de nombreysasonnese
reconnaissent pas la rhinite comme malagiietant que telleet la prévalence de cette

patholgie est en augmentatioB3, 10 + LVWRULTXHPHQW OfYLPSDFW VDQLW
la rhinite allergique a été scud VW LPp HW FH QYHVW TXH UpFHPPHQW TX
comme un probleme de santé publique majeur desgroportions épidémiques. JA la fin

du XIX ®™ siécle la rhinite allergique est devenue une maladie courante en Europe et en
Amérique du Nord. Bien que courantecette époque sa prévalence était encore faible et ce
QIHVW TXIDX FRXUV GHYV lle a@Gadditéramaent aly@epetlslemxr H

dans les pays a forte prévalenessentiellement des pays industrialidégprévalence de la

rhinite allergigue semble avoir atteint un platedtn revanche dans les pays en

développemenbu la hausse a été plus tardisa,progression comiie.(12)

/9LQLW LD WAI&rgic Rbinflis and its Impact on Asthinastimaiten 2008, a plus de

500 millions le nombre de personnes souffrant de rhinite allergique dans le monde. La
répartition était la suivanteplus de 100 millions en Europe et Anaggie du Nord, plus de

150 millions en AsiePacfique, plus de 100 millions ende, Pakistan et pays voisins, plus de

75 millions en Amérique Centrale et du Sud, plus de 30 millions en Afrique et enfin plus de

50 millions de personnes daleseste depays. (129

ITpWXGH LQWHUQMWrhdiapalRudy ofAsthfa andillergies inChildhood,
GRQW 0O1XQ &diade RieLMddrimsitiela\préwalence des maladies allergiguzms le
PRQGH D SHUPLV GYREWHQLU GH\ BSRWQQWAHN ol ®KR ROV |



la dermatite atopiqu€l3) Menée dans 56 pays a travers le moetle,D SHUPLV GYDYRLU
vision globale approximative de la prévalence de rhinite allergiqokez deux groupes de
population: les enfants de 134 ans, et les enfants de/ans.(14)

La phase | de cette étude menée entre -19®% a montré, sur la base des résultats obtenus a

partir de questionnaires, une grande variatiomad@évalenceselon les payshez les deux
JURXSHYV GTkJH p Wn¢ede phihooddjoBdiiiteaiadde 0.8 a 14.9% chez lesr6

ans, et de 1% a 39.7% chez les 113} ans.Les taux les plus faibles étaient notamment
REVHUYpV HQ (XURSH GH Of(VW HQ ,QGRQpVLH HW OHV W
Zeélande, RogumeUnis, entre autre¢12, 19

/ID SKDVH ,,, GH FHWWH PrPH pWXGH TXL D pWp XQH UpSpW
ans, entre 2001 D SHUPLV GTpYDOXHU OfpYRGX¥NMeREnEed OD SL
ayant participéa la phase I. De nouveaux pays, essentiellement en développement, ont
egalement été inclus au cours de cette phaggortant a 98 le nombre total de pays ayant
participé a la phase liLes résultatsle la phase Ill ont montré que dans de nombreux pays en
développement, la prévalence de rhinite allergique, et deautresmaladies allergiques
etudiéeqasthme, dermatite atopique) eu tendance a augmenter. Autre fait intéressant, dans

les pays ou la prévalea G D O O HU J L H Vappattsep QAW R [phblseM était faible,
@figmentationa été VLIJQLILFDWLYH, dahg/les paysLdd YelleUdladevee la

prévalence est restée l3i® pratiquement inchangée. (12,))1A0REDOHPHQW | Ofpl
mondiale, la prévalence de rhinoconjonctivite tétde 8.5% chez les -@ ans(avec des

variations allant de 4.2 a 12.7%f)del14.6% chez les 134 angavec des variations allant de

1.0 & 45.1%)ISAAC ll1). (15)

IMpWXGH ,6$%$& SUHPLqUH HQ VRQ JHQUH D SHUPLV GH FI
prevDOHQFH GYDVWKPH GH UKLQRFRQMRQFWLYLWH HW GH
impliquant plus de 187 400 enfants etdolescents. (12, 145)

'"IDXWUH SDUW OHV GLIIpUHQFHV pddvayaxtpdrticipge i c8ttép YD OH
étudeont conduita supposer une contribution probable de facteurs environnemeraaux

expliquercette différence.

Europe

Dans une étude publiée en 2004, la prévalence de la rhinite allergique a été estimée a environ
25% sur la population générale en Euro@KH] OfDGXOWH OD SUpMNdeHQFH Y|
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a 285% (Belgique). (32 L'étude sur Isanté respiratoiredans laCommunauté
européennéEuropean Community Respiratory Health SurveYeCRHS) a établi que la
prévalence de la rhinite allergigééait AfHQYLUR Q DYHF GHYnW.B%&§ DOODQ
environ 30%, au début des années 2(80.

France

En France la prévalence de la rhinite allergique dans la population générale est estimée entre

20 a 304. (16 La fréquence de rhinite allergique aurgti#é multipliée par quatre auws des

30 dernieres années. (1 /HV UpVXOWDWY GH OfHQTXrWH ,167%$17 GH
échantillon représentatif de la population générale adulte francais®380sujets) une
SUpYDOHQFH GH UKLQaw38% Daved HikkJ Lafiabtité Gierdyignale. Les
prévalences les plus élevées ont étaient rapportées chez les sujets les plus§ekmans)l

et chez les femmes. (1 /{DVVRFLDWLRQ $VWKPH HW $OOHUJLHV HVW
en France souffrertte rhinite ede conjonctivite allergique. 2

2. Distribution
La conjonctivite allergique saisonniere et la conjonctivite allergique perders@it des
DIIHFWLRQV WRXFKDQW SULQFLSDOHPHQW O pDsz@E&H MHX

chez leshommes. (1P

La prévalence dda rhinite allergique saisonniére est plus élevée chez les enfants et les
adolescents que chez les adultes. En revanche, la rhiletgiqueperannuelle semble étre
plus fréequente chez les adultes. Y12hez les enfantsg$ garcons sont plus fréquemment
touchés par la rhinite allergique que fékes, chez les adultel répartition hommdéemme

est a peu pres égal3d)

3. Principaux allergénes en cause
Les symptdémes de rhinite allergique et de conjonctivite allergique peuvent étre saisonniers ou
perannuels selon le ou les allergenes en cause)at @fposition a ces allergenes. J1ks
pneumallergénes sont les plus souvent impliqués dans la rhiiettgique et la conjonctivite
allergigue. Les pneumallergenesdu milieu extérieur (pollens, moisissukey sont
essentiellement impliqués dans la rhinite allergique saisonniére, et ceux du milieu intérieur
(acariens, squames/poiBHQLP D X[« G bit® Alle@iQuepiérannuelle. (12

11



. Asthme

1. Données épidémiologiquegPrévalence

International

L'asthmetoucheplus de300 millions d'individus dans le monde. C'est un probléeme de santé
publiquemajeurqui concerne toutekes classesi'age, avec une prévalence croissante dans de
nombreux pays(20 /Y206 HVWLPH TXTHQ DYHF OHV WHQGDQF
millions de pesonnes seront asthmatiques. (Q HIIHW OfYDVWKPH HVW XQ Sl
publique pour tous les pays,dépendamment de ue niveau de développement. 21
/ITfDVWKPH HVW XQH PDODGLH Kiypeép URR QQ/H OFDR/S\RKUAMD Q@/O E
est le plus commun/{DVWKPH DOOHUJLTXH GpEXWH VRXYHQW GDQ'’
associé a des antécédepirsonnels ou familiaux de maladies allergiques telles que la
GHUPDWLWH DWRSLTXH OD UKLQLW @2)DPoud éhtdrdm 80%ddeB X O D (
SHUVRQQHV VRXIIUD Q Wsdatubé/dAukePddntriButivé. RO OHUJLHV

$ OYpFKHOOH PRQGLDOH GDRQWOCSBEEKODWHRRQHGHRAHQQH
estimée a 14% environ, et dans la population @&sans a 11.7% (ISAAC llI). (15La
SUpYDOHQFH GH @iffanis\ebddddcdnts MdrieCsidMficativentean fonction des

régions du monde considérées. Les plus fortes prévalences (>20%) sont généralement
REVHUYpHVY HQ $PpULTXH ODWLQH GDQV OHV SD\V DQJOR
O2XHVW HQ $PpULTXH GX 1RUG DLQVLnGX ksl Qussaiblest XH G X
(<5%) sont observées dans le scostinent indien, en Asie pacifique, en méditerranée
RULHQWDOH HW HQ (XURSH GX 1RUG HW GH Of(VW (Q S$IULT
/ID SUpYDOHQFH GH OYTDVWKPOHFKH|HOW B W XFORALKD \H \W R@OD S H U K
manque de données épidémiologiques chez ces populations, et de la difficulté deedistin

O 1D VW Kabtrs gathdlogis respiratoires telle que la broncipmeumopathiechronique
obstructive(BPCO) chez les persares plus agées. (R4

6L OD SUpYDOHQFH GHV V\PSW{PHV GIDVWKPHropfeH®G j VH

Of2XHVW H O®HD FROMVOMOKWM G D Qalle @ Etait failye) ARapavariRen
$IULTXH $VLH (XpdrRSeHpB(RE) O (VW

Europe

(Q (XURSH HQYLURQ PLOOLRQV G@eH48 hBsQittasthmati@Ed G X O W

(23) Dans la plupart des pays européens, la prévalence demkasi considérablement

12



augmentéentre 1950 et 2000. En Europe de I'Ouest|{ D X J P H Q WéiMtidlér@ntplys

marquéela prévalence de I'asthme semble actuellement se stabiliser dans de nombreux pays.
Bien que l'asthmait été historiguement plus répandu dans I'Ouest de I'Europe, la différence
Est/Ouesttend actuellementa diminuer a mesure YH OHV WDX[ DXJRH®®WHQW
VWDELOLVH@W j OT2XHVW

&KH] OTHQIDQW OD SUpYDOH Q pihcifaltmentauyrienté® tandHHl@d (X UR ¢
seconde moitié dXXéme siécle. Ceci a notamment été illustré par des études sur l'asthme
chez les écoliesren Norvege, qui ont montré une augmentation de la prévajeassant de

0,4% en 1948, a 12,3% au milieu des années 1990, et 20% dans une étude réalisée en 2004,

bien que I'étude la plus récentéaliséeen 2008ait montré une diminution a 17,6%26)

Dans l'étude ISAAC de phase I, la prévalence la plegéé de l'asthme chez I'enfaen

Europe a été observée dans les iles britanniqueprévalence allaide 1,6% en Albanie a

20,7% au Royaum®ni chez le groupe des 413! ans et de 1,4% en Estonie 22,9% au
RoyaumeUni chez le groupe de-Banv /HV WDX[ pWDLHQW FURLVVDQWYV
O 1 (VWDNestgRYg. 2. Toutefois, cettaifférence EstOuest a diminué au cours du temps

avec une augmentation relative de la prévalence en Euroffesti@dr rapport a I'Ouedia

phase lll de cette étude a monteQH WHQGDQFH JOREDOH j OfDXJPHQW
GIYDVWRBYN OHV GLIIpUHQ@B/V SD\V GY(XURSH
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& K Hadat§, énsla plupart des pays europédasprévalence de I'asthmepancipalement

augmenté entre 1950 et 2000HV WD X[ GI{DVWKPH RQW WHQGP&FH j rWuU
du nord et de l'ouest ou la prévalermaurrait étre supérieure a 10%, RoyaumeJni et

I'lrlande ayantdes taux d'asthrmgarmiles plus élevés au mondeig. 3). (26)

Figure 3. Prévalence estimée de l'asthme deszadultes 4gés de 18 a 44 @dsnnées de I'Organisation mondiale de la
santé, Enquéte mondiale sur la santé, 2ZIR). (26)

France

En France on estime a plus de 4 millions le nombre de personnes asthmatiques, 866t 400

ont un a&thme sévere (soit 10%). (2,)27

'‘DQV OH EXAW AR YDUPX DOHQFH GH b fFakcpdépuld 2BIKRHIheOTHQIC
enquéte nationale est réalisée tous les deux ans en milieu scolaire, alternativement dans 3
niveaux scolaires maternelle, CM2 et troisieme. Les données de cette enquéte indiquent une
pUpYDOHQFH GH O9DVWAK BdonDehDda@ssblaBed (2 6jHORQ ONTDVVRFLI

Asthme et Allergies, 7 a 10% des enfantsisataasthmatiques en France) (2
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&KH] OfDGXOWH OD SUpYDOHQFH GH OfYDVWKPH HQ )UDQF
5.8% en 1998, 6.7% en 2006, et 7.6% en 2812 U O T H @FEndudte §6r la Santé et la
Protection $ciale). 2Q FRQVWDWH GRQF XQH WHQGHN Bt cett®d D SUR.
période 1998012. (D)

2. Distribution
/INMDVWKPH DOOHUJLTXH FRPPHQFH @Hesb &sX0¢ié \ARIX ¥eHaihW G D C
atopique (antécédent personnel de maladie allergique, famille atopicie)/@2DVWKPH HV W
maladie chronique SOXV FRXUDQW(@) FKH] OfHQIDQW

'DQV OYHQIDQFH OH VH[H PDVFXOLQ HVW XQ IDFW&HXU GH |
SUpYDOHQFH GH OY{DVWKPH HVW SUHVTXH GHX[ IRLV SOXV
filles. Cet écart tend a se réduirelh¥ O IkKYHF XQH LQYHUVLRQ GHV. WHQGD
la prévalenceG Hasthffhedevientplusimportantechez les femmes que chez les hommes) (25

De méme, chez les sujets ad@sthme est plus fréquent chez les femmes que chez les

hommes(24)

3. Principaux allergénes en cause
/IHV SQHXPDOOHUJgQHY VRQW OHV SULQFLSDX[ DOOHUJgQH'
notamment ceux du milieu intérieuacatLHQV VTXDPHV SRLOV(QIDQLPDX[ E

IV. Allergies alimentaires

1. Données épidémiologiquesPrévalence

International

/IYDOOHUJLH DOLPHQWDLU e ekpesionK @ est Bén@dleGiént ath@® GO H L Q
OfDOOHUJLH DOLPHQWDLUH DIIHr moHdideQ &/ed)R&dispersi@H OD
large des données de prévalenadlant de 1 a 10%(3 /[T2UJDQLVD®WeL®Q PRQG
OYDOOHUJLH TH BYWQOHUJLH DOLPHQWDLUH SRXUUDLW V
GH SHUVRQQHV GDQV OH PRQGH 7RXWHIRLY OfHVWLPDW
alimentaire est difficile a établcar seXxOH XQH SDUWLH GHV FDV GYDOOHU
déclarés sont de vraies allergies IgBédiées (confirmées par le test de provocation). Ces

données ne représentent donc probablementfpRBsHSOH XU UpHOOH GX SUREOQPH
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/ID SUpYDOHQFH OGOHWDWPOFKQBHJIEKH] OHV HQIDQWYV VHPEOH
GIXQH GL]DLQH G 1D-Qr ptHAM@IGUeSdR Nopd BtHen Australie, et repnés

environ 1.8%, 1.4% et 3.0%espectivement/ fpWXGH DXVWUDOLHQQH +HDOW
prévalence defDOOHUJLH DX[ XMW GTHQYLURQ

Europe

En Europe plus de 17 millions de personnes présentent une allergie alimentaire selon
ON($%$&, HW (TOB()$T($$&stime HQWUH HW OD 8lergi¥y DOHQFF
alimentare chez les moins de 3 ans.) (Au cours des dix dernieres années, le nombre
GIfHQIDQWY DOOHUJLTXHV GH PRLQV GH DQV D GRXEOp F
SRXU FDXVH GTDQDSK\OD[LH D pWp PXOWLSOLp SDU VHO
des allergies alimentaires aérplus importante chez deenfants et les adolescents. (8) 31
/[T2UJDQLVDWLRQ PRQGLDOH GH OYDOOHUJLH :$2 HVWLPH
personnes en Europe soufb QW G{DOOHUJLH DOLPHQWDLUH

Une métaanalyse portant sur des études @dd entre 2000 et 2012, indique une tendance a
la hausseales allergies alimentaires en Europe de fagcon globale. Cette rretalyse évalue a
environ 17% la prévalenceumulee GIDOOHUJLH DOLPHQWDLUH j XQ PRP

vie), et a 6% la prévaleaponctuelle (a un moment dorn€9)

/ID SUpYDOHQFH GH O ¢4 o éldyde dieDI€3 le Rfaht3 Yu® ¢heZHdtegdet
dans le NoreDuest de I'Europe que dales autreségions L'Europe du Sud semble avdar

plus faibleprévalence(9)

La prévalence des allergies au lait de vache est estimée a 0.7% en moyenne en Europe. Dans
OD FRKRUWH GH QDLVVDQFH HQURSB GHDDOM UO Bitigde(dc HQ ¥ HD
1.23%. (®)

France

/D SUpPYDOHQFH GH OJDOOHUNLHHVI/QPRBH QW DH QM L@ QUKHA HC
SUQV GH  FKH] Oféh@udneridtion CobstankeR)3

2. Distribution

Les allergies alimentairetouchent particulierement les jeunes enfangsmur lesquelsla
prévalenceest plus élevé€>-8%) quechez les adultes {2%).(3 /fDOOHUJLH DOLPHQ\
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trois fois plus fréquente chez les enfants et adolescents que cleelltes. (33 Environ

80% des nourrissons présentant une allergie alimentaire auront acquis une tolérance avant leur
cinquéeme amiversaire, et 35S RXUURQW GpYHORSSHU XQH(eDfenGHUJLH |
multi- allergiques). 30)

3. Principaux allergenes en cause
Les aliments les plus couramment response¥dl GY{DOOHUJLH &L HQMEDLUH Y
°XI1V blB,He poisson et les noix. @B En Europe, les allergies alimentaires les plus
IUpTXHQWHY FKH] Of1BQW QDX [VRQW HX® HVBRBCEE Ké g%
GHVY DOOHUJLHY DOLPHQWDLUHY GH OfMMEnQ&yw BREQW G XH
vache, moutarde et poisson. Les fruits et légumes sont responsables des %. des allergies
alimentaires deOIfDGXOWH(34)Q )UDQFH

V. Dermatite atopique

1. Données épidémiologiquesPrévalence

International

Avec une prévalence globale de 2 a,3&dermatiteatopique est I'une defermatoses les
plus fréequentes dans le mondeheZ les enfantda prévalence atteint 10% et fait de la
dermatite atopique la dermatoseplas fréquente chez la population infantile (WAQ35
/ITM$PHULFDQ $F D GatbPyyRADHestifhe quant a elle que 10 a 20% des enfants,
et 1 a 3% des adultes sont atteints de derenatopique dans le monde. J36

/9 pW XterHatibr@le ISAAC de phase ID SHUPLV GYHVWLPHU |j OfpFKH!
prévalence de dermatite atopique chez la population dek} l#hs a 7.3%, et chez la
populations des-8 ans a 7.9%. La prévaleneariat HQWUH OHV SD\V HW j OTLQWg¢

pays, avec une prévalence pélesvé observée en Europe du Nortb)(

La prévalence de dermatite atopique semble avoir atteint un plateau au cours des années 2000
dans certains pays, aprés avoigmenté entre 1960 et 199@7) Sa prévalence aurait triplé

en 30 ans dans les pays indlizdisés, et est de ce fait dngcoup plus fréquenteechos jours.

(36, 39
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Europe

Dans les pays européens, les données des études par questionnaires aboutissent a des
SUpYDOHQFHYV YDULDQW GH | es pai¥xaBéQr@diddNindiguanX HV G
des prévalences @uaibles variant de 6 a 16987}

France

/ID SUpYDOHQFH GH GHUPDWLWH DWRSLTXH HQ )UDQFH HVW
dermatite atopiquatteint 20% des enfants de moins de 7 ans, et@nii8% ds enfants
entre 7 et 16 ans. (38'f{DSUqV OD 6RFLpWp IUDQoDLVH GH GHUPDW
WRXFKHUDLW SOXV G 1XpausQB Xuded NoUrRs@nsy GelthiffrgpaURpILewis

D pWp REWHQX j SDUWLU Glds @efpayseudgsRre DWikeanfo GH GRQ
econonigque comparable a la France. 39

2. Distribution
La dermatite atopique se développe généralenieKtH] OH QR XUULVVRQ HW OfH
SHUVLVWHU YRLU DSSDUDVWUH Slied gRel célaFsKitpjusor§iBeBsk OHV FH
GHV FDV HOOH VXUYLHQW DYDQW OfkJH GH DQV GDQV
45% des cas au coudes 6 premiers mois de vie.)([Bans la majorité des cas la dermatite
atopique régresse spontanément v&9§kJH GH DQV &KH] HQYLURAQ €
PDODGLH SRXUUD SHUVLVW HVY fildX36it Ye§jgremB it plids BuSCE e i

de développer une dermatatopique que les garcons. {36
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PARTIE Il : Physiopathologie, manifestationgliniques, diagnostic etprise en charge
des principales maladies allergiques

l. /[ fDOOHUJLH

Définition

Le terme "allergie" a étitroduit par Clemens von Pirquebédiatre viennoissn 1906 pour
désignelles signes et symptémes activitédéveloppés pasertaines personne® R UelleB X |
sont exposes a certaines substancé$))

Le systéme immutaire, ensemble coordonné et complefagsant intervenir de ambreux
acteurs (cellulairesmoléculaires<), a pourréle central GH S U R dvganldhecaodtfe és
agents pathogenesY LU XV EDFW p U Led vontr8 b biadifigétibs«du sddans
certains cas, il arrive queeluici réagisse de maniére excessive et inappropriée contre des
antigénes inoffensifsnorrinfectieux tels que certag pollens, aliments, acariers On
observealors une rupture dé& tolérancenaturelle vis-avis de ces élémentétranges a
OTRUJDQ Lbérird (AP LV

Cete K\SHUUpPpDFWLYLWjpQQiip JIOVREU GH Q QWA q@H VO THEIXEEUR QQHF
pa des mécanismes immunologiqueS,pILQ LH OQrDpar@ Heghlelmdnt de réacton

G 1 K\'S H U V Ha)ewgiged8.00es\ gavtiors résultet GTXQH V H Q dw#eh@ Ulor D WLR Q
Qufie expositiorpréalablea un antigenehez certains individuge plus souvenatopiques.
(41) /YDWRSLH GpVLJQD Qpeérsanbell§ bupf@niiliadRIsVEM Iséh&lbilisé par
OfLQWHUPpPGLDLUH GTLPPXQRB&RE XNMDIHN L(J g3 L FIRTRAX Q
@ffivironnement(42)

En 2001 @fropean Academy dillergy and Clinical ImmunologyEAACI) a établi une
nomenclature permettant de bigistinguerOHV GLIIpUHQWWHW VI HEV GELIVKPTH UT ($
définiw OH WHUPH GYfK\SHUVHQVLELOLWpP FRPPH pWDQW OYHC
de certains ant@nes. Ainsi les hypersensibiltéeSHXYH QW r W allergiGug PW hehlL Q H
allergique VILO VYIDJLW GITXQH K\SHUVHQV LEéperdsvite dd @D HUJLT:
IgE-dépendante (Fig.)4(43)

/IHV UpDFWLRQV GTK\SHUVHQVLELOLWpPp DOOHUJLTXH VRQW
immunologique responsable de leur déclenchement, a savoir cellulaire ou humoral. Dans ce
GHUQLHU FDV LO \ D LQWHUYHQWLRQ GTDQWtépdnseSV LPP
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DOOHUJLTXHYVY PHWWHQW HQ MHX GHV LPPXQRJOREXOLQHYV
2Q SDUOH DORUV GYK\SHUVHQVLELOLWpPp DOOHUJLTXH ,J( G¢

Figure4. 1IRPHQFODWXUH GHVY PDODGLHY DOOHUJLTXH\ GHRB $IRH NV $BH @MLSFDGH R
clinique (EAACI) (44)

Les allergies médiées paHIV ,J( VRQW TXDOLIL pste typd KA&sifldatishQ VLEL O
de Gell et Coombspu immédiats, GX IDLW GH O DdeSprigttmeteR qelgues L G H
minuteg suite a0 TH[S RV lamtideReQ& §istOefcas des allergies les plus courantes telles

guela rhinite allergique,@$thme allergiqueOTDOOHUJLHR B HLEPHRUMDOYB QD S K\
'‘DQV GIDXWANHD\WeB Hug DLHH F]p P D D O O H U Jels TgE Hhej@uent HRX@ W® F W

réle mineurvoire nuldans le déclenchement de la réaction allergi(.

Ainsi chez la personngréalablemensensibiisée a un antigene, appeléllergené car elle y

devient allergique, lors de toute nouvelle exposition on observe une réaction
GTK\SHUVHAQV L Britedven mesl Dresabispndasmmunologiques moléculaires et

cellulaires. De ces mécanismes il en résulteune LQIODPPDWLRQ j OfYRULJL
symptomatologie variée pouvant seanifester par des réactions cutanéespiratoires

oculaires, digd#/es, et dans les cas les plus extrérpasune anaphylaxie.4) Du fait des
GLIIpPUHQWHY PDQLIHVWDWLRQV ,FAD Lp@rle Tplubl YréSRvevitL EeO HV G

maladies allergiques.

3buPL OHV PDODGLHYVY DOOHUJLTXHY OHV SOXV FRXUDQWH\
DOOHUJLTXH OYDOOHUJJ laHdein@atitd® atd@ie D/ KD ARXU HLHF BBBIKW W
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presque tous les organ€ependant,d peau et les muqueuses sont les plus souvent atteintes
du fait de leur interaction direetD YHF OfHQYUWRQQHPHQW

/1D O OHUJLsduvenp Bvs Wiids premieres annékes la vie, mais tres rarement a la
naissancePDOJUp OTH[LVWHQFH GH Slep@idryiesRontommeEnenend pQpWL®
considérées commeées maladies chroniquesependantau cours de la vidl est possible
TXITXQH Disp@aisseldpbhtanémeft)

Il est important de bien distinguer "&®lUJLH HW VHQVLELOLVDWLRQ /9C
OfH[SUHVVLRQ FOLQLTXH SDWKRORJLTXH FKH] Xl@ VXMHW
phase desensibilisation, objectivée par la positivité des explorations allergologiques-(prick

test positif,dosage desJ( VPULTXHV VSpFLILTXHVY RQ QYREVHUYH DX
lorsdH OYH[SRVLWLR Q) D @e0x@atdd figQre chez un sujet sensibilisé (tests

allergologiques positifs) soit il y a présence de symptomes cliniques spit® fH[SRVLW LR Q
OfDOOHUJgQH HW RY BDW QK GYT\DK@ BHUIDN HW RQ SDUOH D

Il. Les allergénes

1. Définition
Un allergene est un antigede @ffivironnementcapable de provoquer uhgpersensibilité
dont la médiation ¢sassurée par umécanismemmunologiqie définissantune allergie (46)

La plupart des allergenes sont inoffens#fis que les pollens, les acariens, les phaneres
GIDQLPDX]

'H PDQLqUH SOXV SUpFLVH XQ DOOHUJqQpoliehVatariery VX G X
[UXLW « &HWWH VRXUFH DOOHUJpQLTXH prbtBidps¥ dditQW GH
seulement certains sont allergéniqués.sont ces protéines allergéniques apnstituent les

allergénes. (47 La plupart des allergenesprotéines ou glgoprotéines vont présenter

plusieurs sites antigéniques appelés "épitade=s épitopes vont pouvoir réagivec les IgE
spécifiqueset lesrécepteurs delymphocytes T et BpécifiguesDans de rares casertains

composeés chimiques de bas pordsléculaire, tels quées isocyanates owes anhydrides,

agissant comme haptenémolécules de faible masse moléculaire capables de devenir
immunogéne par conjugaison a un porteur approprié ,(4&bnt cosidérés comme des

allergénes pouesIgE. (46)
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2. Redes de nomenclature

La dénominatiorscientifiquedes allergénes répond a une nomenclature bien pr&zadeci

est établie etapprouvéepar uncomité international composé de membias| Prganisation

mondiale dela Santé (OMS)t de OT8QLRQ ,QWHUQDWLRQDOH GHV 6RF
G1,PPXQRORIJInternatidn&@ Union of Immunological Societigs Ce comité est
responsableGX PDLQWLHQ HW GX GpYHORSSH Psthquardicctndsged QR P H C
sur le systéme Linnéemppliquéea tous les allergene@t8) La nomenclaturales allergénes

est binominale, formée despremieres lettres du nom taxonomique&e leur source,

scientifiquementeconnu et universel.

Pour désigner un allergéne, sont utésgles troisou quatrepremiéres lettres du nom de

genre et la premiéreu les deux premierdsttres GX QRP G NDWSOLAH G TataeFKLITUH
Le chiffre 1 esigénéralement employ& R X U G p ¥leg&nieddcriOéh premierles autres

chiffres se référent aux allergendécrits par la suitede fagcon chronologiqueA titre
GITH[HPSOH O@ B O ©H D b@@uHtdhiGagoides pteronyssinus aura comme
nomenclature Der p 1. 3R X U O 1 DO chadRglagi@riesticusse seraFel d 1 (49)

En présence de divers isoform& X Q PrPH Ddeszhiffde$s@idlémentaires seront

ajoutés permettant ainsi de ldéférentier (Q HIIHW XQ DOOHUJgQH SHXW V
naturel sous plusieurs isoformegppelé également "isoallergenesPour exemple, prenons

O 1 D Oeodd pollenle boulegBetula verrucospBet v 1. Cet allergéne présente plus de 30
LVRIRUPHYV | Olfssevddivdéesybad/padd oW Y %HW Y %HW Y
de suite. Puis au sein de Bet v 1.01 on aura Bet v 1.0101, Bet v 16dd.E") pratique, ce
QLYHDX GH SUpFLVLR Qe &% Ip¥uRILiRsE Bompte @efids\b@éfices limités

gue celuici apporte pour la prise en charge du patient ou la compréhension des réactions

immunologiques(50)

Concernantles allergénes recombinis, issus du génie génétiquauslisés pour le diagnostic

en allergologieleur nomenclature intégre urpourrecombinant Celukci estplacédevant le

QRP GH JHQUH GH OYDOOHUJgqQH $L @éimatGphidy@desi UJqQH
pteronyssinusera désigné parDer p 1.SITL. O V 1 D Alengedyuxifig, issude la source

naturelle, um pournatural, précédera son nom de genréerp 1.(50)

Autre terminologieestemployé pourqualifier XQ DOOHUJgQH OD QRWLRQ GIDC
GYDOOHUJgQH PLQHXU 3RXU XQH VRXUFH DOOHUJpQLT)>

personnes présentent des IgE cenin de ses allergénes, catuiest qualifié de majeur. A
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contrario, si moins de 50% des personnes allergiguesentent des IgE spécifiques-&isis
de cet allergene, celgi est qualifié de mineuf47)

Les allergenes peuvent étre classés en fondBad OHXU YRLH GIfHQWWUpPH GDQV
SDUOH DORUV GH SQHXPDOOHUJgQHY ORUVTXYLO VYDJLW C
pourles allergénes alimentaires. §45

3. Pneumallergénes
Le terme pneumallergéne est employé pour désigndDl@sOHUJgQHY SpQpWUDQW GIL
par voie respiratore2Q SDUOH pJDOHPHQW G1EC9DpWR DEEXtLDImQRS/F
VLPSOHPHQW G 1D O OH U JgiGbhtprésehtadauhdddrgveRtirondamert BUXYi
ELHQ H[WpULHXU ¥oitpto@e¥ipridel HdotdestfiXef HOSDU OHXU PRGH Gt
GDQV OfYRUJDQumMENeEtgenesH36Nt le plus souvent responsal@desD OOHUJLHYV
respiratoires tellesque OD UKLQLWH DO OHUJL Tmaid egameny DY OVKHPUHI D KD\D
oculaires telles que laconjonctivite allergique (51) Les pneumallergenes les plus countisa
sont: les acariens, les pollengs phanérelGIDQLPDX[ OHV PRLVLVVXUHV HW
blattes. (45)

Les pneumallergénes, sont parfois classés en allergegrasinuels (acariens, phaneres
GIDQLPDX[ HW HQ DOOHUJgQHYV VD h ¥R Qditd cassifiSaRadd O H Q V
est arbitrairedans la mesureu OH FDUDFWqUH VDLVRQQLHU RX SHUDQQ>
fortement de la zone géographiqumsidérée. Ainsi certains pollens peuvent présentsle

facon saisonniére dans certaines régionsannuelleG D Qautr&afgions (51)
Acariens

Les acariengdomestiquedont partie des allergéenes les pluséquemmentrencontrés en
allergologiehumaine (52) Sur le plan clinique, les acariens jouent un réle important dans la
survenue de certainelergesUHVSLUDWRLUHY j VDYR®Y ODVWKPH HW ¢

/IHV DFDULHQVY DSSDUWLHQQHQW j OfHPEUDQFKHPIEIQW GHV
a la souslasse des Acens. 3SBDUPL OHV PXOWLSOHYV IDPLOOHYV GYDFDU
UHVSRQVDEOHV G YD OlesHPWddiyphidéd, He¥ SlyphBgWas, Liés Hvaridés et

les EchymyopopidésLes acarienslomestiques SULQFLSD X[ DF D Glletg@dieG 1 LQW p |
appartiennent a la famille des Pyroglyphidés. Ces acariens se nourrissent essentiellement de

phareres humains enimaux. Au sein de det famille desPyroglyphidés quatre especes
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présententune importance majeurear se sont Eplus frequemmentmpliquéesdans les
DOOHUJLHV UHYVS LU DéatrdtdphbyoidesOpterdhizsdiniBerrGatbphagoides
farinae Dermatophagoides microceras Euroglyphus maynelLes deux premiéres especes,
D.pteronyssinuset D.farinae sont les plus répandue$our D.pteronyssinudes allergenes
majeurs sont représentés par Dergt Der p 2La sensibilisation et la réactivité induites par

les acariens sonliées aux allergénes présents dans les déjections (feces), les sécrétions
saivaLUHV OHV pOpPHQWV FRUSRUHOV«

Le milieu écologique favorable au développement des acariensstiqoes est caractérisé

parune humidité relative G TK\JUR,RpatédgprtU DW XUH PR\HQQW°CGH OfRL
environ) et la présence de squames (humains, animaux) comme source alimentaire principale.
Ces caractérisi XHV H[SOLTXHQW XQH UHFUXGHVFHQFH GIDFWLY
(en mai et septembren Francenotanment). De ce fait, on constate souvemt caractére

saisonnier des symptomes chez les sujets allergiguesacariensDDQV OTH@MLURQQH
domestiqueles acariens sont présemtssentiellementu niveaudes literies, tapis, fauteuils,
poussieres« (51) LHVY DFDULHQV VIDOLPHQWDQW GH SKDQqUHV G
SUpVHQFH GYDQLPDX[ DX VHLQ GX GRPLFLOH DXJPHQWH OH

Il a été démontré que les acariens jouent un réle dans la dissémination de spores fongiques au
sein des logements. Les spores transportées par les acariens sont retrouvees sur le corps de ces
derniers mais également dans leurs déjections (les acaeemmirrissent donedpores). De

ce faitils favorisent la propagation des spoi&sl)

Chez legrincipauxacariensU HV SR Q V D E O kelles®fiédB@i(pHet DetiHvajorité des

allergénes sont des enzymes digestivess dernieres sont retrouvées dans les déjections
IpPFDOHV GHV DFDULHQV GRQW OD W DicO@BHeJEkfogGH TXH
SRUWHXVHYV, GHiDpouddit BtdegighBl&es et se retrouver au contastnouqueuses
respiratoires. Ya leur activité enzymatiqueles allergénessont entrainer au niveaued

épithéliums respiratoireane rupture des jonctions seséprovoquantune inflammation

rendantles épithéliums respiratoirgserméables aux épitopedlergéniquesLes allergénes

G 1 D F Dpeuvéh®galementnduire la libération de médiates preinflammatoiresainsi que

OD SURGXEWI)RQ GY,J(
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Moisissures

Le terme "moisissures est communément utilisé pour désignegrtains champignons
microscopiques, omicromycétesLes moisissures regroupent les champignons filamenteux
et certaines levures. Les allergénes fongiques aéroportés issus desumessi sont
essentiellement des champignons filamenteux appartesansousembranchement des
Deutéromycetes ét la classe des Hyphomycetes)(5

/HV PRLVLVVXUHV FRQVW LW XfbrQitiesin@eottavitBpuyanHét@ fisO OH U J q
en causedans lasurvene GfDVWKPHV HWL)GC3¢ 0rK leQrs BpBIry's, appesié
pJDOHPHQW FRQLGLHV SUp\WauQdl étré inhdées/ep@fdple ddsX L YR Q
allergiesrespiratores SHUWDLQHY VSRUHV RQW XQH SDURL VgFKH H
dIDXWUHV DJJOXWLQpHYVY SDU XQ PXFLODJH VHURQW UHWU
@8&u de condensation ou encore dans certains alimadts. VSRUHV WUDQVSRUWPpPHYV
pouvoir se déposef OD V X Un BubstraGsYir lequelles vont se maintenir saitans

état végétatisoit se développer si les conditions le permettBstpourront germer dans des
JVYWWHYVY SURSLFHVY WHOV TXH OHV PXUV HW®HDSLVVHULHV KX

Les moisissuresnt une variatiorsai®nnierebien que la plupampeuvent se développer toute
@ffinégperannelles. Pour chaque moisissure il existe des périodes annuelles propices a leur
développementOn parle également decs périodiquepour désigner lepériodes de forte
recrudescenceles principales moisissures responsable$§ DdO €3 Hasgdilatoires chez

O 1 KR Bpphttiennent aux genrelltenaria, Cladosporium, Penicillium Stemphyliunmet

Aspergillus 2Q OHV UHWURXYH DXVVL ELHQ GDRYLOWHOQLHXR C
notamment dans les habitations humides et peu aé(d8s. Les moisissuressont
RPQLSUpVHQWHY GDQV OTHQYLURQQHPH xéon l¢ @iliexeD QW LW p
zone géographiguet la périodeannuelle considérés $ O { L Q WesUnabitations, les
moisissuresont retrouvéessDQV OHV SODQWHY OHV JRQHV KXPLGHYV
et dans les aliment$51) Le milieu écologique des moisissures est variable en fonction des
especes fongiques considérées. Leur développeatgpend des conditions physiques et de la
QDWXUH GHV VXEVWUDWY GLVSRQLEOHV 'H PDQLqUH J
développement des moisissures nécessite une humidité relatid®%y@n moyenne), une

tenpérature moyenne (20 a 40&@viron), un nlieu acideavec un pH variant de 5 a 6. §56

Parmi les moisissurgarésentesj O { ieQr\deg Uabitationde genrePenicillium estle plus

communément retrouvd.es especes du genkenicillium (P.notatum,P. requeforti, P.

26



caseicolum« ont une activitgperannuelleavecdes picsG L Q F le® al@QrfArd et en hiver

/ 1 H V SAppetgillus fumigatysmoisissure atmosphérique et domestique, a également une
activité perannuelle Les autres moisissureselles que les especeSltenaria alternata
Claadosporium herbarum et Stemphyliumbotryosum ont une activité essentiellement
VDLVRQQLQUH VpWDODQW GX SUL Qe spBrSlationerOpebodaV R P Q H
estivale. (51

Animaux

Les principaux animaux impliqués dans la survenue de réaetilengiques sont le chat en

premiére ligne puisl¥ URQJHXUV KDPVWHU VRXULV UDW« OH ODSES
LPSRUWDQWH OH FKLHQ j UHODWLYLVHU VHORQ Q& UDFH I
plus répandu dans les foyersHl FKDW UHVWH OTDQLPDO GRRHVWLTXH
représente une source allergénique majdar® fHQYLURQQHPHQW GRPHVWLTXH

Les allergenesG D Q Lddm Hds protéinagtrouvees dang peau §quames),ds phaneres
(poils), la salive, Qiffine ou encoreds féecesChez le chat comme chez le chien, le pelage
UHSUpVHQWH OH SULQFL&DO UpVHUYRLU GYDOOHUJqQHYV

&KH] OH FKDW OHV SULQFLSD Oles\WylanteX tebdtéesFdvabtdesl UJ qQ H V
glandes péranales / 1 D O O H Ugeguy Quidha® &st Fel d {Felis domesticysreconnu par 80

a 95% des patients allergiques au claHW UR XYp SULQFLSDOHPHQW GDQV O
est également prést de facon importante dans la pousstFemaison, les tapis et dans une

moindre mesure dans la literie. Fel cedt une glycoprotéinprésenteG D QaY, li®efla des
PLFURSDUWLFXO Hire \nhaléesH BwfaitEde Hevr efliamétreces particules
pénétrenprofondémentG D Qappabifrespiratoireprovoquant desymptémesasthmatiques

chez les individus sensibiliséél) /D VSpFLILFLWp GH OfDOOHUJqQH GX
FHUWDLQH UpPDQHQFH IGBWYQW POBDRDFOUHR®HISPHYWVWHU GDQ
(MXVBxtipg DSUqV OH GpSDUW GH O iV X @G 1B Ao KD Eq-QWHD W/ A
reVLVWDQW GDQV O HYDHNW B B BHDRENE) e la production de Fel d 1

est sous contrdle hormonal. Celi¢ varie en foncon du taux de testostérone de maniére
proportionnelle. Ainsi plus le taux de testostéroneéésiée SOXV OH FKDW SURGXLW

Fel d 1.De ce fait les chats males sont plus allergisants que les chats fe(bd)les.

Chez les rongeurs, les allergen€RQW SUpVHQWY GDQV OH 8ssGMbJH O X
SDUIRLYV | Qfieddnsibili€atibn@Apfessionnelle chez le personnel de laborgfdiye.
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Les allergénes de souris et de pauuventégalementttre UHWURXYpV GDQV OfHQY
domestige ou ils représententine source allergénique non négligeatd®) /1 H[S RrivauXV L R
allergénes est maximalers du nettoyage des cages de ces animaux en raison des particules
DOOHUJPQLTXHV PLVHV HQ VXVEBHQVLRQ GDQV OTHQYLURQQ

Les personnesensibiliséesa certains allergene& f{DQLPDX[ SUpVHQWHQW 1UpT
DOOHUJLH FURLVpH DYHF GTDXWUH \$éiy@esHioug déérite TDQLP
comme étante principal allergéne croisanfOOH HVW UHWURXYpH @GV OD VL
OD VXHXU OHV SKDQqUHV Galld FA.1 B QWP D BV $IRQWMDHE O VEBHY |
HQWUH OH FKDW HW OH FKLHQ SDU H[HPSOH 'HV UpDFW
animales différentes sont également possilghs3.

Blattes

Lesblattes sont des insect6d8H OYRUGUH GHYV 'LF¥WdR SaBtatlidéyYEHSY G X VR

ont une taille variable de 10 mm a 10 dres principales espésale blattes retroues en

France sont la blatte germanig@atella germania, espéce la plugommune la blatte

orientale Blatta orientaliset la blatte américain@eriplanetaamericana (51 /fDOOHUJgQH

majeur deB. germanicaest Bla g 1. (5pCes insectes retrgas dans certaines habitaticorg

une activité principalement nocturne et sont lucifudes.milieu domestique constitue un

environnement propice a leur développement de par la présence de coniditiengpérature

HW G 1K XaRdrébls\Wep de nourriture abondantés sont présentslans les cuisines
SODFDUG\NRUGXUGKN FRQGsales/de iaifilbp)UDW LR Q

Les allergenes sont présents dans les poussieres des habitations infestéefosudest
activitts ménagéres o H WDX[ G706 DQW & fimukibium.(51) Il existe une
FRUUpODWLRQ SRVLWLYH HQWUH OD TXDQWLWp GIDOOHU.
suvHQ XH GITXQH VH&E alstvilpd WA R @RPEUH GITHIDFHUEDWLRC

Les bhttes ont un pouvoir allergéniqimportant La sensibilisation aux blattestedans la

majorité des a&s associée a une sensibilisation conjointe aux acarith©O OH QfHVW TXH
rarement isoléd_es allergenes sont présents daslémentsorporels, la salive et les feces

GH O fLQGheHIEINponnessensibilisées aux allergenes diattes, les manifestations
cliniquesREVHU Y p ExXpositiBrid & c&fllergénes sont principalemeadinme et dans

une moindre mesure une rhinigarticulieremenséveres. (57
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Pollens

Les pollens sont des gamétophytes contenus dans les anthéres des élsnileess males
des plantes Leur composition est complexeenfermant des protéines, des enzymes, des
hormones, des vitamines et des substances bactériostatiques. Une fois $ildedmilees, les
grains de pollen sont transportés (vent, insecesmaux, eauet vontaller féconder les
orgDQHV IHPHOOHV SLNW L&OTHG/MD XOD USHR/QIEE B Wie ViileRie
quelques microns (5 a 100 pun®8)

Les pollens costituent une source allergénig@D MHXUH GH Onf eki@griculER QQHPH
fonction de leur mode de dispersion on distindes pollens anémophiledes pollens
entomophiles. Lepremierssont dispersés par le vent, les seconds sont transportés par des
insectes./HVY SODQWHYV HQWRPRSKLOHYV QpFHVVLWHQW OfLQWEF
pouvoir acheminer le pollen de la fleur male a la rfldamelle, permettant ainsi la
fécondationLes pollens anémophilentémis en grandes quantités possedenine forme
aerodynamiquédacilitant leur disséminationpar le vent et ce sur de longsedistances (a

relativiser en fonction des conditions météorologiqu€®smicroparticules aériensevont

pouvoir facilement atteindre les muqueuses respiratoires. De ce fait les pollens anémophiles
sont les plus allergisantds sont responsables de la majorité des allergiespollensde la

population. (52 Les pollens anémophiles constituant lesirses allergéniques les plus
importantes sont OHVY SROOHQV GYDUEUHY GH JUDPLQpPHV HW FHX

Le potentiel allergisant des pollens estlassé en France par le Réseau National de
Surveillance Aérobiologique (RNSA) en 3 niveaukort, Modéré, Faible/Négligeablé.e
pouvor allergisant des pollens edi DX[ SURWpPLQHYV RX JO\FRSURWPLQHV T

Les pollens ayant un fopotentielallergisant sont

- les pollensde certainsarbres de la famille des BétulacéeBoileaux, Aulnes,
Charmes, Noisetiers) des Cupressacées (Cade, Cypré®s Moracées (Mdrier a

papier), des Oléacées (Frénes, Olivier) et des Taxodiacées (Cryptoméria du Japon)

- les pollens de certaine&raminées ornementales de la famille des Poacées

(Baldingére Canche sespiteuse, Fétuques, Fromental élevé)
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- les pollens de certaines Herbacées spontanées de la famille des Composées
(Ambroisies, Armoises), des Poacées (Graminées) et des Urticacées (Pariétaires).

&HWWH pQXPpUDWLRQ QYHVMs [Bridivalell [d6mexed Wdmitdnémert X O H V

rencontréegn ville ont été mentionnég&9)

7RXV OHV SROOHQV QH VRQW SDV D O@dvhhidrend @ation 3R XU 1
allergique chez les personnes sensibilisées, il faut que-agiedit SUpVHQWremD QV OTfL
guantité suffisante, étre de petite taille pour pouvoir atteindre les muqueuses respiratoires et
TXYLO DLW XQ IRUW SRXYRLU DOOHUJLVDQW SDUsdeD OLEpL
sensibilisation. Plus les grains de pollens seront spailus ils resteront longtemps en

VXV SHQV L& & @ronge flendre sur une largaperficie. (59

Pour chaque espéce végétale il existe des périodes de pollinisation maaquiédibération
GH JUDQGHV TXDQWLWDpV G HLSROOEHEQNOGE@N d&s RibshésV S K q U
gue le bouleau ou le chéne se situe essentiellement au printemps. Leaségsasti les
herbacées produiroteurs pollens surtodle PDL ] MXLOOHW /IDPEURLVLH HYV.

pollen fortement allergisan& un pic de pollinisation en ao{B0)

/IHV SROOHQV GH ERXOHDX RQW XQH LPSRUWDQFH PDMHXU
Betula verrucosalont OYDOOHUJgQH POIIIHXU HVW %HW Y

2XWUH OH W\8litu@édpgragiqietHiv OD S p U LR GHait face§rdt@Isyped  F

les conditions climatiques et la pollution vanbdifier le pouvoir allergisanet les tauxde

pollens G D Q V. L@ YdntLdil les températures élevées favorigedissémination des pollens

GDQV @GN DHY¥YDQFKH OD SOXLH YD OLPLWHU OD FRQFHQWUL
sédimenter au sola pollution atmosphériqupotentialise le pouvoir allergisant des pollens

Les particules polluantes vorse lier aux grains de pollens, e¢sccaonplexes pollens
microparticules YRQW rWUH LQKDOpV HW DWW Entr@iaknt HuineO DS SD

hyperréactivité bronchigue chées individus sensibilisés. @b

/Y DOOHUJLH DX SROOHQ DSSHOpH pJDOHPHQW SROOLQRVLE
symptémes respiraires(rhinite, asthme, et oculairegconjonctivite allergiguep Compte
WHQXH GHV YDULDWLRQV GHV WDX[ GH SROOHQV GDQV C
manifestations allergiques sont dites saisonni€f®. En périodes de pscpolliniques, une
HIDFHUEDWLRQ GHV V\PSW{PHV HVW REVHUYpH DLQVL TX{X
FULVH G &b MiveePIeIRNSAPWXGLH OD FRPSRVLWLRQ GH OYDLU H

30



(pollens, moisissures) et informe la populationlaugualité"aérobiologique"G HairGfsur ke
risque allergique Les donnéegecueilies SDU OH 516% SHUPHWWHQW OfpW
calendrier pollinique.(52, 59).

4. Trophallergénes
Le terme"trophallergenésest employé pour désigr les allergenes alentaies TXTLOV VRLHQ
GIRULJLQH ahidaeMBD) OH R X

Les allergénes alimentaires sont habituellement des protéines ou glycoprotdinasines,
globulines et gliadinegplus rarement)(62) Leur masse moléculainarie en moyennele 10

a 70 kD (kilodaltons), 10 kD étant le minimum nécessairan allergéne alimentaigour
pouvoir entrainer uneéponsedu systeme immunitaire et 70 kD la masse moléculaire
maximale pouvant étre absodjygar la muqueuse digestivBans certains cas, bien quees,

O 1 &nheptut étre un sucre comr@e] D-G& KiGal: galactose.-1,3-galactose), retrouvé

dans certaines viandes. |32

Pratiguement tous les aliments peuvent étre allergéniques, cependans ¢eaint plus que

G 1D X W Yuh\aliment donné est une source contemdunsieurs protéinedont seulement
guelquesunes sonallergéniques(32 Certains allergénes sont thermostables et ne seront pas
dénaturés parladdOHXU ,0 V{DJLW SD Yratejie® & @aitl dStheEdhioh®V DLQH V
la caséine desallergenes de poisson et de crevett€sHovaljumine et @fomucoide de
ON°desDOOHUJIqQHV P D kldblings, Gridhiod) coraraehingg?)

La majorité des allergies alimentaires vraies (et non pasiriesiérances alimentaires qui ne

font pas intervenir de étanismes immunologigeg sont dues aux allergenes dont
OfpWLTXHWDJHa hvdV¥ REOEFXXOWRLUHXLWY j FRTXH °XI ODL)
blé, soja. Certains allergénes sont spégdient retrouvésdans certaines régions

géographiqueg32)

Les principaux allergene HVSRQVDEOHYV G D O O H enJfanttionGIL © i KJW DH.W |
du pays considéréFig. 5. & KH] OHV QRXUULVVRQV GH j DQ Of°XI
principal DOOHUJgQH VXLYL SDU OH ODLW HW OfTDUDFKLGH $X
trois aliments restent les pdipaux pourvoyeursG f D O O HtJdeq@tl/Faux allergenes

comme le poisson, les lIégumineuses et certains fruits notamment exotiguase(baiwi,

DY R F BWt«introdutsChH] OTHQIDQW j SDUWLU GH D iventOYDUDF |
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UHVSRQVDEOH G 9D O&KHiHuibforbabieP/el QU IB prévdlence des allergies
aux fruits etauxlégumesest nettement plus élevée quez la populatiomfantile. (32)

Figure 5. Répartition des allergenes alimentai selon I'age 3p)

On observe XQH GLPLQXWLRQ GH OD SUpY BtCad (af ldveG@§eO 1D O O H
/I fDOOHUJLH j O9DU Bé¢ KdireHigHeDquiélV RMUMWP EDOIKIJH  2Q REVHUYH
XQH GLYHUVLILFDWLRQ G62V DOOHUJgQHYV DYHF OfkJH

Les allergenedefruits et legumesVR QW UHVSRQVDEOHYV GYDOOHUJLHV HYV
(70% des cas)Ces allergiesont trés souvent observées chez les personnes sensibilisées a
certains pollens, qui vorgouvoir développer concomitamment une allergieisge pollen
fruits/légumes. (3R Ainsi chez des sujesouffrant de pollinoses OfLQJHVWLRQ GH FHU\
et/ou légumes pourra entrainer un ensemble de manifestations cliniques, regroupées sous le
terme de "syndrome oropharyngé", désigné aussi par les-sangms paide "pollen-food
syndrome".(63) & KH] FHVY SHUVRQQHVY OHV ,J( VSpFdldnTMHYV GH
FDSDFLWp GH UHFRQQD lisauy de vegédax\ayhht \Uo@taire HidhmbtpQied V
structurelle antigénique (épitopes commun®2) Parmi lesréactions croisées pollens

fruits/légumes on peut citerpollens de Bétulacées (bouleau, nMée HU« HW DOOHUJq
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5RVDFpHV SRPPH QR pbiew ideCdmiphséed Harmoisedt allergenes
GY2PEHOOLIqQUHYV FpOHUEDOOHRXLE BSHRIMpPH SHXW pJDOHF
deux espéces appartenant a la méme famille botatetieque les Fhacées (arachide, lupin,

VR M DOableau ). (32

Tableau 1 Fruits et Iégumes souvent associés aux allergies causéegpphen (62

'"IDXWUHV UpDFWLRQV FURLVpHVY RQW pJDOHPHQW pWp GpF
allergénes professionnelkiyi-latex par exemplgou G § D Q L P°D&fiseaux, crustacés

acariens porcchat« (32

Certains allergenes alimentaires sont responsables de manifestations allergiques séveres. |l
VIDJLW QRWDPPHQW Gfdoil® ét d&Ligsartdques/ Y RV DK I0QH HW OHV
a coque ont des allergénes qui sont des protéines de stockage appartenant a diverses familles
telles que la famille des LTHigid transfert protein ou la famille Betv 1 like. Ces protéines

de stockDJH VRQW SUpVHQWHY GDQV GLYHUVHV HVSqFHV YpJpV
HW IRQFWLRQQHOOH HQWUH SURWPLQHV GTXQH PrPH ID
FRPPXQHV XQH UpDFWLYLWp FURLVpH HVW VRXpeeeQW REVI
végétales. Il y a donc une-sensibilisation avec des protéines appartenant a la méme famille.

Du fait de cette réactivité croisée et de cettesaosibilisation les réactions observées avec
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OYDUDFKLGH HW OHV IUXLWYV Le MRUE Xd¢dréddtidp \WIekRUEeSEVEXSV Vp Y ¢
avec ces aliments est probablement diéssi leur teneur élevée en protéines allergisantes et a

la grande stabilité de ces derniéres (stabilité thermique et dige&biske).

Depuis quelques années on obsare~ranceO I p P H W& EeQdirtd allergénesfarine de
lupin, sarrasin, lait de chevre, lait de brebis)ass de blé, noix exotiques (noix de Pécan, de
ODFDGDPLD« I[UXLWY H[RWLTXH \entie _utld(8&2H34J R ML DONpNHQ

5. Autres

Allergénesprofessionnels

Il HILVWH XQH PXOWLWXGH GdeDnax@d difféparemétabr) Bohipbséd R Q Q H (
FKLPLTXHV VXEVWDQFHV G YR \Ces hl@rgén¥sp SomMErodés Sandk W p L G
divers produits tels que farine, alimentsgiment, bois, gants, cosmétiques,
GpVLQIHFWDQWV«7RXV OHV VHFWHXUV SURIHVVLRQQHOV ¢
secteur medical et parameédidalsecteurGH OD ERXODQJHULH GH OfLQGXVW
FRLIIXUH GH OfYDJurRRaDigk dt@WbBimeri64) G H

Dans le milieu de la santé, les ammoniums quaternaires utilisés pour le nettoyage et
désinfection ainsi que les additifs du caoutchouc des gants meédicaux a usage unique
représententies allergenes importantDansle milieu de la recherche médicale, les animaux

de laboratoires (souris, ratdes additifs et produits chimiquesilisés sont les principales
VRXUFHV G 26 E@Hamhine teMa coiffure, les produits de coloration, persulfates et
thioglycolateV FRQVHUYDWHXVRQVWDUIRRRWYLILQHalgdhueSHUPDW
professionnelles:DQV OH VHFWHXU GH OYDJURDOLPHQWDLUH OD I
désinfectant et alimentsainsi que le port prolongé de ganfsomportant des additifs
allergéniquesjepréesentenGHVY ULVTXHV SRWEBREHLHOV GIDOOHUJLHV

Le latex représente un allergepmfessionnemajeurnotamnent dans le secteur médical et

de la recherche &EHVW XQH VXEVWDQFH QERWXWIt® f®MHEBEILQH Y
brasiliensisDSSDUWHQDQW j OD IDPLOOH GHV (XSKRUELDFpHV
cet arbrequi apres incisionOD LV VH V TipgbigeXadddx! leXlgtex Ce latex, riche en

protéines allergisantesstutilisé pour Al DEULFDWLRQ GH JDQWYV DGRtLJWLHU
GH OTXWLOLVDWLRQ TXRW h Giex] @ Qdfisodnd dd pSgsieelid cliell JD QW
TXL OD SUpYDOHQFH G1DOOHUJL HciBX mariiastél ¢sdemigdieraedt S O X V

par des urticaires de contact. Il est a noter que la présence de poudre dans les gants en latex
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augmente le risque de réactivité chez les peemsensibiliséedié ala mise en suspension
GDQV OfDLU GHV SU@®8pLQHY DOOHUJLVDQWHYV

VHOLOV GIK\PpQRSWqUHV

3DUPL OHV YHQLQVY FDSDEOHV GH SURYRTXHU XQH UpDFWI
sont les plus communément rencontrés. Les hymérasptr question sont les abeilles, les

guépes ffoliste et vespulg, les bourdons et les frelon8beilles et guépes sont les deux
SULQFLSDOHV HVS(qF Hjie. (6H MeS ReDin EoRtdtHIN mBIFrin©cdrhpléxe de

protéines etde peptides toxiquesiont certains peuvent induire une réaction allergique
$FWXHOOHPHQW DOOHUJqQHY PROpPFXODLUHWMspRIEE YHQLQ
sont connus et ont été séquendé&s allergénes majeurs du venin de la guégspulasont:

la phospholipase$ OD K\DOXURQLGDVH) EMHIODHNOWHULO@H OHV L
majeurssont : la phospholipase A2 (Api m 1), la hyaluronidase (Api m 2), la phosphatase
DFLGH $SL P OfDOOHUJqQH & $S(68P HW OD PHOOLWLQ

Les manifestations@ OHUJLTXHV DX Y H @éuQern@iek GRpXQIR-IE \Wticditd %
OfDQDSK\PDAWHIHY V\PSW{PHV WHOV TX{XQ DVWKPH XQ °(
pJDOHPHQW REVHUYpV SHX GH WHPSV DSUqV OD SLTXUH
figureparmiles prin SDOHYVY FDXVHV QIDQDSK\ODJ[LH

Allergénes médicamenteux

/IHV DOOHUJqgQHYVY PpGLFDPHQWHX[ VRQW UHVSRQVEBEOHV G
plus souventde maniere imprévisible et nécessitame réadaptation dtraitement. (69
/IfIDOOHUJgQH SHXW rWadihméerRéude ratye/ARRuGMOBINS hétabolites.
&HSHQGDQW SRXU TXIXQH VXEVWDQFH PpGLFDPHQWHXVH !
nécessaire son poids moléculaire doit étre supérieur a 1000 daltons. substances
remplissant ce critere sont OHV KRUPRQHV OfLQVXOLQH SDU H[HPSOH
certaines enzymes (la chymopapaine par exempéeyeste des médicaments ont, pour la

plupart, un poids moléculaire inférieur a 1000 daltons ggaarontdoncpas, seuls, initier

une réponse immune spécifigu0) (Q JpQpUDO FYHVW HQ VH OLDQW j C
substances de faible poids molécula{molécule native et métaboties) vont devenir
immunogenes. Bes se comportent donc comme deptenes. SesiElles QTLQGXLVHQW SD!
sensibilisationsPDLV F{HVW HQ@mpRXéRIEQ Wrtain®s protéinksplus souvent
OTDOEXPLQHXS OIEX Rddt\\etre capables de stimuler le systéeme immunitaire.
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Certainsmédicamentsontfréquemment impliqués dans la survenue de réactions allergiques
L O V1 Dexérigle®HD\Klactamines etles métabolites des sulfamidé&dy. 6). (70

Figure 6. Schéma illustrant la formation d'un complexe hapfne&ine, ou I'hapténe est unaakactamine (la pénicilline)
(70
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" . Mécanismes cellulaires et moléculairesd OfDOOHUJLH

Les allergies RX K\SHUVHQVLELOLWpPV D O OrHr#ddnisndeH déllul&ind X Y HQ W
(impliguant des lymphocytes T) ou humoral (impliquant des immunoglobulies)s les
hypersensibilités allergiques impliqguant des immunoglobulines on distingue les allergies IgE
dépendantes des allergies non-dgpendantes. La plupart des allergies, ou du moins les plus
courantes, telles que la rhini@lergique O § D Valrigigud la dermatite atogue et
OfDOOHUJLH DOLPHQWDLUH V-BépandartesldgaldmentH bppdte@sv LE L O L
"hypersensibilitégde type T ou "hypersensibilitéammédiates"GIDSUqV OD FODVVLILI
Gell et Coombs.

Nous nous restreindrons ici & la descriptiea mécanismes d® TK\SHU Vée@EelELOLW p

ITK\SHUYV H@WpE Is©devdyle en deux phagsdistinctesséparées dans le temps. La
premiére phasedite "phase de sensibilisationést une phase duratdquelle le systeme
immunitaire va identifier une substanceomme un allergéne et synthétiser des IgE
spécifiques Cette phase de sensibilisation est cliniquement muesteseconde phase dite

"phase effectricé, a lieu lors des contacts ultérieumvec ce mémallergene.Au cours de

celeFL OfDOOHUJgQH YD LQWHUDJLU BPEsYlbtsdeOaddphasd deVSpF LI
VHQVLE L O Lsvin&v/defeeQnte@titiorQallergeigE, unecascade de réponses cellulaires

HW PROpF X O D ldgssyhpito s § D ODLoRsdové . 41)

1. Phase de sensibilisation

&HWWH SUHPLqQUH SKDVH GpEXWH SDU OD UHQFRQWUH G
OfMLPPXine&Vappelées FHOOXOHYVY SUpVHQW@MAY LLIES \tell@eED QW L Jg
présentatricesG 1 D Q W L J g BdHceIlWER @eWdritiques, les macrophages et monoates

les lymphocytes BLes monoygtes sont des cellules présentas niveau sanguin qui vont

pouvoir migrer au niveau des tissus et se difféerermiemacrophages. Au sein de chaque

tissu il existe des magphages spécifiques (macrophagalmonaire, cellules de Kupffer au
QLYHDX G XesRKBAent la/particularité de résigrr niveau des tissu6 H OfRUJDQLVP
formant une barriere avec mailieu extérieur. au niveau des muqueesynasale, pulmonaire,
EXFFDOH GLJHVWia¥Kgaldment & Diceblde la péspiderme) Elles vont

donc pouvoir interepter les particules étrangeres (antigendsy OHV FDSWHU &fHVW

passe avec les allergénétl)
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Lors de la preniére expositionj O D O O H Ul qddtte daptéOpdds CPAet notamment

parles cellules dendritiquesui sont les CPA les plus efficac&3e contacalieu au niveau du
VLWHNEPHQGH OTD O OHUJqgQ HV LpSModpdasenesesxcellesXLes

cellules dendritiques possedemRPPH OHXU QRP 'Oc¢hdr@eS'L quxk BonGdey
prolongements cytoplasmiques similaires a ceux observésleheellules neuronales, leurs
SHUPHWWDQW GH VFDQQHU OfHQIYGYRQQH)PHDIW SURFKH j

La reconnaissance de certains allergénes par les CPA se fait grace a présetif a leur
surface appelé PAMRPathogen Associated Molecular PatternGe PAMP va étre reconnu
par son réceptepappartenant a la familleeslPRRs (Pattern Recognition Receptyrprésent

a la surface deGPA

La cellule dendritique ayant cap@ {DOOHUJqQH Y& eGdHiydvé.HAU Qi @d e H U

Y p V L Feh@oeyt&s&celuici va étre dégradée eS8 H S W Lil@dd de natdre protéiquee qui

HVW OH FDV GH OD SOXSDUW GHV DOO®&re hg9dietVa desSfDOOH
molécules dUCMH de classe & RPSOH[H ODMHXU G )+%e/fovieRaRR S WLEL O
complexe peptide antigénique& 0+ ,, TXL YD PLJUHU jelufele®/@ipeLH XU Gt

placer a la surface de sa membrgaé)

$ OfLVVX GH VD UHQFR Qddiuleidendriticie @re s MedaHiont Sl su@abe

les petides antigéniques lies au CMH Ce phénoméne va entrainer la maturation de la

cellule dendtique qui va alors exprimer a sa surface un ensemble de molécules de co
activationqui lui seront nécessas@ar la suite. Celleci va quitter le tissu périphérigumi

HOOH D UHQFR é&Wiigrer @i$&8s@@Qahesynphbides secondairkes ganglions
O\PSKDWLTXHV OR&RU pivdaR QeDces ganfliogse la cellule dendritique

activée va rencontrer un lymphocyte T ngibssédant un récepteur TCR ¢ell receptoy

spécifique capable deconnaitreOHV IUDJPHQWYV G T DafptEtetlel q€3dtiésSad SW LG |
CMH II. Un TCRreconnaituniquement le complexe pepti®VH Il qui lui est spécifique.

Le lymphocyte T naif est un lymphocytéiThelpel) CD4+. (41)

La reconnaissance par le lymphocytd TD4+ naif, via son TCR, du complexe CMH I
SHSWLGH SUpVHQWp SDU OD FHOOXOH GHQGULWLTXH YD H
lymphocyte. Un second signal va étre induit laastimulation @ co-récepteurs exprimés par

les deux types de cellules, lymphocyte et cellule dendritipeeplus OTHQYLURQQHPH
cellulaire riche en cytokines sécrétées par la cellule dendritique va également contribuer a
Odtilmtion du lymphocyte. Ces trois signaux (1. TE#ptideCMH 1l ; 2. Corécepteurs 3.
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environnement moléculaire (cytokines)) valitnc HQWUDLQHU ODFWLYRIWLRQ G
vaalors VpFUpWHU &W DX J/Rekp@egibnuduEné RGDQW SRXU OD FKDL
UpFHSWHXU 1,40t Lne interleukine jouant un rdle majeur dans la prolifération
lymphocytaire. Le lymphocyte &eé va donc proliférer, formant un clode lymphocytes T

exprimant le méme TCRet se différentier ecellules effectrice3H2. Le phénotype TR des
lymphocytes estiéterminéeSDU OfDOOHUJgQH SDU OD bCPieéi GHV F\
les cellules deson environnementainsi que par la nature des cytokines sécrétées par le
lymphocyte Ten réponse a son activatio® FH SUR SRaét l&0drintipale cytokine
polarisante TH2: D QV O YD O O H U Atidth se(Qdit vers lal yalEHZ(ML)L

Des lors, ¢s lymphocytes 2 vont au niveau des ganglions lymphatigpesvoirrencontrer

des lymphocytes B ayant été partiellement asti®&D U e@#§re.BrOeffet, les allergénes
SUpPpVHQWY DX QLY HD@udbetses L peatyjot Bel @wwweaHDQV OTHVSDFH
interstitiel etétre drainés via le systeme lymphatique vers les ganglions. Au niveau de ces
derniers, ils vont pouvoir entrer en contact avec des lymphocytes B naifs exprimant des BCR

(B cell receptoy spécifiqguesde O 1 D O OCGbbtthgepidnt aux lymphocytes T CD4+ qui ne
reconnaissent que les allergénes apprétés et lies au CMH Il, les lymphocytes B peuvent
directementreconnaitreHW OLHU O YD O OH UGeqnit dgs@dliple¢ PrédsentatticasL |
GIDQWMIQHYV

Le lymphogte B ayant reconnu@HNergene parson BCR spécifiqueva lier celuici et
(Gnfernaliser par endocytose. Il sera comme vu précédemment avec les cellules dendritiques,
apprété et asgié au CMH de classe Il. Puig complexe va étre exprimé a la surface du
lymphocyte B au niveau membranaitea cellule B est alors partiellement acevét va
présenter son complexpeptideCMH Il aux cellules Tspécifiqguesayant été activées phas

cellules dendritiques. Le TCR dégmphocytes T activés va se lier au complexe peptide
CMH Il exprimé par le lymphocyte B. Cette liaison va égant engager des gécepteurs

(Fig. 7). (41)
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Figure 7. Liaison de l'allergene au BCR du lymphocyte B (signal 1), puis internalisation et présentation des peptides
allergéniques associés au CMH de classe Il au lymphocyte T poskestiaRk spécifique (signal 2). (J1

Le lymphocyte B totalement active va préliér et se differemLHU VRXV OfLQIOXH
cytokines libéréesar les lymphocytes TH2 activés (M, IL-5, IL-10, IL- « Une partie

des lymphocytes B vont s#fféerencierHQ SODVPRF\WHYV Vrps-dpgrigdes d&/ G D Q
O 1 D O O HLés Judp@rhbeyteproduisent initialement des IgMA la suite des mécanismes
GYIK\SHUPXW D Wdt ReQwttR PONMAM. DXAS KR F\W H V véts M BrQivttivif R U LH Q
GH OfYLVRWesSHHuveadlx plasmocytes difféerenciés sécreteront alors deCégte.
commutation istypiqueest LQGXLWH SDU OfHQYLURQQHPHQW F\WRNLQ
lymphocytes T spécifiques.{DXWUHYV O\P S KR F\W Hsdus¥orm& qeVeellSlesU VLV W
mémoires (Fig8). (41)
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Figure 8. Présentation de l'allergéne par la cellule Biférentiation en plasmocytes sécréteurs d'Igf) (

Les IgE sécrétées par les plasmocytes vont aller s finr leurs cellules ciblesles
granulocytes (mastocytes, basophiles, éosinophigsn particulier sur les mastocytes. Ces

cellules exprimena leur surface des réceptetisR capablegle lier la partie constante Fc

des IgE. Il existe deux types de récepteurRFEcles FcRI qui sont des récepteurs de tres

haute affinité et les FRII, ou CD23,qui eux ont ure faible affinité pour les IgE Les

récepteurs Fé&Rll ne vont lier quedslgE déjacouplés a leur allergenkes récepteurs FRI

sont des récepteurs tétramérigimsnésde deux sousX QLW p V SN AIMWPVRHW G X (
SOUSXQLWITHVW FHWWHXQGHWQ LqUXL WRKIYEL eslautded spasnités
serontresponsablesle la transduction du signaContrairement aux récepteurs Rél, les

récepteur Fes5, GH KDXWH DIILQLWp YRQW OLHU OH¥1),J( VHXOV Q

Les granulocytes ayant fixé les IgE vamster "latents'au niveau des tissus périphériques
MXVTXYj] ODGUWHHQ FR@WRHAM G@rieme exposition. Ainsi cette premiere phase

GH VHQVLELOLVDWLRQ j Of{DOOHUJqQH HVW WRWDOHPHQ
laguelle le syst@e immunitairemeten place les edicteurs quinterviendrontdans la genése

de la réponse allergigeymptomatiqueORUYV GH FRQWDFWYV XOMpULHXUV DY
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2. Phase effectrice de la réaction allergique

/ R U \Mn&deconde exposition et des esipons ultérieuresa OTD OO B Y D PO £&£J g QH
fixer sur les IgEspécifiquegportées par les granulocytdssophilest principalement pales
mastocytesSUpVHQWY DX QLYHDID X D/ILWVARHQ GIfTHXWLEBOHUJqQH |
QIDFWLY¥HétEptetDA&RI GX PDVWRF\WH OLDQW OPRbui gaddorHQW ) F
activer les récepteurs HRI un méme allergéne doit étlié par plusieurs IgE portées par les

Fc-5, GIXQH PrPHM1FHOOXOH

Figure 9. Pontage des récepteurs-Rtpar l'dlergene liant plusieurs IgE72)

On observe alors un pontage entre les récepteuRl Fgui va entrainer leur agrégation
(crosslinking) (Fig. 10. Les récepteurs sont alors &éi$ et transmettenin signalpositif a la
cellule. La transmission dee signal au sein du mastocgiedes basophilewva entrainer une
cascadede signaux moléculaires qui vont induire une réponse primaire et une réponse
secondaire(41)

La réponse primaire vae traduire pafa dégranulation du mastocyte qui va libérer des
substancevasoactivesCes substancesont préformées et stockées dans des granules. Les
principalessubstalFHV OLEpUpHV VRQYK pCefEdddiéuDhimtidatiiactant des
éosinophiles (ECF), léacteur chimiodtractant des neutrophiles (NLCEt des protéasekes
effets biologiques induits par cesibstances sont observés dans les minutes ouersui
OfH[SRVLWLR@ig.OT@DOHUJIqQH
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Figure 10. Phase primaire de la réactidinypersensibilité de type K1)

La réponse secondaige traduitpar la syntheseGH PpGLDWHXUV Gpar @TLQIODF
mastocyte activé: prostaglandines, leucotrienesradykinines, facteur §{DFWLYDWLRQ G
plaguettes (PAF chimiokines et cytokines. Cette réponse est qualifiée de secondaire en
raison du délai nécessaire a la synthese de ces médiateurda@eusont pas préformes
stockés,contrairement aux substancessoactiveset doncne serontlibérésque plus tard

DSUQqV O 1 bumastocybgverlldés Qllergene$d 1)

/H Q Méd ®es molécules OLEpUpHYVY YD rWUH j OYRULJLQH GHV V
/ fhistamine, composant majeur des granules des mastoestag, fixer sur es récepteurs

H1, H2, H3etH4 6HV HIIHWV ELRORJLTXHV REVHUYpV GDQV OfDH¢
sa liaison avec les récepteurs H1. Ces derniers m@ésents sur de nombreux tissua
ILIDWLRQ GH OTKLVWDPLQH VXU OHV UpFHSWHXUWke + VLW)
une vasodilatation eaugmenter lgperméabilité vasculaireEn activant les récepteurs H1

présents sur les muscles lisses bronchlugetk intestinaux OTKLVWDPLQH larD HQW
FRQWUDFWLRQ GH FHV Prédépt€urs VM1 infu Eylk v W ddudforcded

PXFXV /9D E&receptérs B @ induire une vasodilatation@te augmentation de la

perméabilité vasculaire Les récepteurs H2 sont également présents a la surface des
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mastocytes et des basophiles. Leur activatioentsainerOfDUUrW GH OD GpJUDQXC
FHOOXOHV $LQVL OTKLVWDPLQH YLD OHV UpFHSWHXUV +
libération des médiateur&6 H OTLQIOB®IH PDWLRQ

Les leucotrienes et les prostaglandines, dont la synthese est induite apre$omotiva
dégranulation des granulocytes, vont entrainer la contraction de muscles lisses
(bronchoconstriction notammeéntls vont également augmenter la perméabilité vasculaire et

la sécrétion de mucus.

Les granlocytes activés vont synthétiset sécrétediverses cytokines et chimiokinesiésl

TXH -@1L#5, IL-8, IL-13, le GMCSF et le TNF.. Ces interleukines vont impacter
OfHQYLURQQHPHQW ORFDO HQ HQWUDLQDQW OfDFFXPXOD
QHXWURSKLOHYV HW pRWLQRSKibdiEVOD ISURGXFWLRYY GT,J(
lymphocytes B. Y-/ YD DFWLYHU HW PRELOLV#WaQQtrer geRVLQRS
nombreuses cellugevers le sitede la réaction neutrophiles, &sophiles et lymphocytes T.

Cette interleukine agit donc comme facteur chimioattractarite GM-CSF va induire
OYDFWLYDWLRQ HWhubdyteS btREGDaEWhaRed. @H JU

Les protéases, tryptase et chymase, vont augmenter la sécrétion de mucus et entrainer la
dégradation de la membrane basale desseaux sanguins. Le PAF va provoquer
OfDJUpIJDWLRQ HW OD GpJ]aBiQxOd sturtradonClesvmBEd3 TissesW W H \

bronchiquesLa bradykinine va augmenter la perméabilité vasculaire et la sécrétion de mucus.

En résumé, la phase effedrlH GH OfYK\SHUVHQVLELOdédemchéd popGLDWH
OYDFWLYDWLRQ p& hortah® en¥germdgué Wds WiEg.11) /dtivation de ces

cellules va, via une cascade de signalisation, conduire a la libération de médiateurs préformés
stockés dasm des granules (phaggécocg | OfRULJLQH GHV V\PSW{PHV REV
PLQXWHV VXLYDQW OfH[&RVIAwyhtRéQe pe OreDiadeOrkl UpidigQds et
protéiques (phaseardive qui seront libérés plus tard au cours de la réacGasmédiateurs
VHFRQGDLUHV LQGXLVHQW XQH LQIODPPDWLRQ ORFDOH VR
PRVLQRSKLOHV HW O\PSKRF\WHV 7+ HW VHURQW j ORQJ W
(Fig.12) (41)
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Figure 11 3K\WVLRSDWKRORJLH GH OfK\SHUVHQVREHL Odcépieuj de fiduRRK@ARIO REXOLQH
fragment constant (Fdes IgE. (4Y

Figure 12 Mécanismes physiopathologiques thgpersensibilité de type 178)
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IV.  Physiopathologiedesprincipales maladies allergiques

1. Rhinite allergique

La rhinite allergique correspond OTHQVHPEOH GHV PDQ ovévéasDpafLR QV C
OYLQIODPPDANWISRH@GDQREWH GH OD PXTXHXVIitn QRINGOH V XL\
pneumallergened.es mécanismesHPXQRORJLTXHYV j OfRULJLQH GH OD U
intervenir, comme vu précédemment, deux phase® phase de sensibilisation et une phase
clinique.(74)

Lors de la phase de sensibilisatiorfillergene inhaléva étre captépar une cellule

présentatricele la muqueuse nasal€z4)

/IRUV GTH[SRVLW | ROQN\D & O WihdUgadskK g fHinOl Epécifiquegportées par
lesmastocytesensibiliseprésents au sein de la muqueuse nakal&aison allergendgE va
enWUDLQHU O DFW L Yioxbhiragla GodErstion B YA WPR IS\ MDHA e matio H O

et le recrutement de différentes cellules inflammataleess la muqueuse nasal@4)

Les principales amines vasoactives libérées shigtamine, tryptasehéparineet facteurs
chimiotactiques. (OOHV YRQW rWUH j OTRULJLQH GHV V\PSW{PHYV
PLOQXWHYV TXL VXLYHQW OfH[SRVLWLRQ j OfDOOHUJgQH

/I MKLVWDPLQH SULQFLSDOH DPLQH OLEpUpH YD H[HUFH
microcircultion de la muqueuse nasale. Y En se liant a ses récepteurs ldlle va induire

une vasodilatation et une extravasation des protéines plasmatiques par augmentation de la
perméabilité vasculaire. Elle va égalemegmbvoquer la contraction des muscles lisses
bronchiques (bronchoconstriction), une hypersécrétion de mucus et la stimulation de certaines
ILEUHV QHUYHXVHV /D VWLPXODWLRQ GHV ILEUHWt& VHQVI
du prurit palatin observés chez lesrsonns souffrantde rhiniteallergique. LYKLVWDPLQH YI
égalementi DYRULVHU OH UHFUXWHVHIW GHYRVALBHRSW HEHYV | Of
+ HW + QH MRXHQW TXTXQ U{OH PLQHXU GMQRV OD FOLQLT

/ID WU\SWDVH ELHQ TXH SUplIRUPpH HW OLEpUpH ORUV GH
SOXV WDUG DX FRXUV GH OD UpDFWLRQ (Oflakhmdtdiigd) j OTR U
et chimiotactiques(77)
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Lors de la phase retardées médiaters néosynthétisés tels qles prostaglandines PGD2,
leucotrienes LTC4 ainsi que certaines cytokines et chimiokines (LB1 IL6, IL8, GM-CSF,

TNF-. vont induire une augmentation de la perméabilité vasculaineeesaugmentatiodes

sécrétions de mucus, OV YRQW pJDOHPHQW HQWUDLQHU @GQIH[SUHV'
niveau @s cellules épithéliale®©n observealors une infiltration de cellules inflammatoires

au niveau de la muqueuse et sougjueuse nasaleosinophiles, lymphocytes, basophilés e
macrophages. Ces différentes cellules vont Stigtér et libérer differents médiateurs
(radicaux libreseosinophil cationic proteifECP) eosinophil peroxydas@gPO) cytokines,
chimiokines) qui vont souteniO fLQIODPPDW LR Q IEsR&SIDM tisstlavede) JUD Y H U

Certains allergénes peuvent indwiia leur activité biochimiquet indépendamment des IgE,
une inflammation et une augmentation de la perméabilité de la muqueuse nasale directement

par activation de cellules inflammatoir¢$6)

La rhinite allergique est fréequemment associée a la conjonctivite allergique, en particulier
IRUVTITRLOLW GIXQH UKLQLWH DOOHU @ thinkdanjuridtivieR(@BQ LqU H 2

2. Conjonctivite allergique

/ID FRQMRQFWLYLWH DOOHUJLTXH FRUWHME2R QEbran®© TLQ IO
muqueuse tapissant la face interne des paupiEfFdEe QMR QFWLYH SDOSpEUDOH H\
(conjonctive bulbaire), secondaire a une sensibilisation par un allergene le plus souvent
SUpVHQW @ QV OTDLU

$SUgqV XQH SUHPLqUH SKDVH G Haydd@3GLIELTH QIR Y RIQ @ HD HD) ©F
O 1D O OvhUartgwerHles mastocytesensibilisés de la muqueuse conjonctivalees
mastocytes vont dégranuler ietluire la néosynthese d® pGLDWHXUV GH @LQIODP
observe alors des taux élev&sfKLVWDPLQH W U\S MastaglandihesxdamsWeU L g Q H
liquide lacrymal. Les mstocytesconjonctivaux vont également libéredes molécules
GYIDGKpVLBQkiEff QRAMWD PPHQW OY,/ TXL YD IDYRULVHU OD G
7+ HW OD V\QWiawnsVih sedpnd (temps, queldy KHXUHV DSUqV OfYD
mastocytaire, une infiltration de cellul@sflammatoires va étre observéfacilitée par les
molécules G 1D G Kp VLR Qpaf [&leelRlpdH &pithéliales{DXWUH SDUW OHV PD

activés vont libérer des cytokines qui vont stimuler les cellules et les fibroblastes épithéliaux
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qui a leur tour vont libérer des cytokines yinflammatoire et des chimiokines soutenaimisi
Gnflammation conjonctivale.79)

3. Asthme allergique

/[fDVWKPH ka@réesddsnd & tin¢ lihflammation chronique des voies aérigméeieures
relevantde mécanismes Igmédiés survenant apres sensibilisation a des allergénes inhalés.
Cette inflamnation chronique est responsabie I Xlyperréactivité bronchiqusepécifique
GIDOOHUOGRHVILQH G davactekietiguy fieaHnaladieasthmatiquel'asthme

allergique est également appathme extrinsequés0)

Lors de la phase de sensibilisation, les cellules dendritifpiesoutes autres CPAJe la
PXTXHXVH EURQFKLTXH YRQW FDSWXUHU OYfDOOHUJgQH JU|
VXUIDFH GH @IpSLWKpOLXP

Les réponss inflammatoires observés G D Qasthi@d[allergique somitiées par la fixation

GH O 1D nbakt Yurdel BE spécifiquemrtées parles récepteurs FRI des mastocytes

(et basophiles)sensibiliséesGH OfpSLWKpOLXHP EFRQRWBKHT&HY ,J( SDU O
active lesmastocytes qui vont dégranulerlieérer les médiateursiflammatoires préformes,

GRQW OfYKLVWDeeter@eHt &trg impfiquée dafes contractiondes muscles lisses
bronchiqueetdans OfDXJPHQWDWLRQ GH ODLE edmpeDrk héofovigs Y D V F X
(PGD2 LTC4 « , vont égalemeninduire une bronchoconstrictionune vasodilatationavec

°GqPH GHYV YRL Etndhpgeisét@t@me/mucus(82) 'f{DXWUH SDUW OHV F'
libéréespar les lymphocytes TH2, les masytes et les basophiles activés (IL5, |LB4)

vont induire leUHFUXWHPHQW GYpRVLQRSKLOHY GX FRPSDUWLPHC
/ITLQILOWUDWLRQ GTpRVLQRSKLOHY GDQV OD PXTXHXVH EU
cette infitratonYD SHUVLVWHU PrPH HQ O 9D EV K8Q FHttespemreP SW {P H\
réponse inflammatoire, faisant intervenir les médiateurs préformés et néoformés, est observée
GDQV OHV PLQXWHYV VXLYDQW OfH[SRVLWLRQ j OTDOOHUJc

allergigue asthmatique aigugélle se traduit paun syndromebstructif (81)

Cette phase aigu¥ D rWUH VXLYLH GYXQH SKDVH UHWDUGpPH VXUYF
VXLYDQW OfLQKD O &l RLQ HO/MW CAIMWODORHWUpIYIMHH SDU OfLQILO
cellules inflammatoires multiples au sein e muqueuse bronchique VR XV OfTH®QIOXHQF

cytokines et chimiokinesCes cellulesnflammatoires sont soit résidentes (lymphocytes T,
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mastocytesmacrophages soit recrutées de la cindation (éosinophilesprincipales cellules

recrutées dans le phénotyp DOOHUJILTXH (B3HLe® g@&sMopHld3 Hactivés vont

sécréter des meédiateuiaflammatoires (eosinophil cationic protein(ECP) eosinophil
peroxydasdEPO) «) LPSOLTXpV GDQV OfDOW p &pRh&liuR fro@hique.D FRKp
lls vont également produire des cytokines<(IL pRWD[LQH« IDYRULVDQW OHXU
recrutement dans les bronche$.D X W U ¢h r8ddhsgVaux médiateurs libéréslparcellules

GH OTfLQIQPsceibles ldR ructure de la paroi bronchique ealrtetenir la réponse

inflammatoireau niveau des voies aériennes.

Les fibroblastes et les cellules endothéliales vont libérer des cytokines et chimiokines pro

infammatoires./HV FHOOXOHYV pSLWKpOLDOHYVY EURQFKLTXHV YRQ\

des médiateurs chimioattractamgsii vont stimuler le recrutement de lymphocyfBd2,

GTpPRVLQRSKLOHV QHXWlER®iK LpiHLe |¢d GMYSFHjuiDfavdriseHa

maturation des cellules dendritiques et des macrophages, la difféerentiatiosuetiéa des

eosinophiles et neutrophiles. Ces cellules épithélialesgaiementa capacité deeconnaitre

certains allergénes via leurs récepteajppartenant é&a famille des355V /fH[SRVLWLRQ

allergénesnduit la production par ces cellules dgokines preLQIODPPDWRLUHYV FRPP
H W-33 fjui vont aadver les cellules dendritiquesl W OHYV P DV VZRVa \favatiser /1, /

OH GpYHORSSHPHQW GHV UpDFWLRQV DOOHUJLTXHV HW GFt

réponses immunes adaptatwveHW LQQpHYWD MQ/GXLUH ODb WpPFRPHLRQ G T,

OHV O\PSKRF\WHV 7+ DFWLYpV HW IDYRULVHU OfLQIODPPI

survie.(81)

De plus, il a été mis en évidence le réle majeur des lymphocytes TH17 et Trdg régasise
inflammatoire deO D VW KP H [héxQed indiiduX préséntant un asthme allergique, on
observe un déficit en lymphocytes Tremgpliqués dans la tolérance du systéme immunitaire
vis-a-vis des allergenes, et uaegmentatiorde lymphocytes THL PDMRUDQW OfLQIODF
bronchigue. /' HV FHOOXOHV 7UHJ SDUWLFLSHQW |j OYKRPpRVWI
inflammatoire de leurs cytokines @10, TGF , et par leur action immunosuppressive-ais

YLV GHV O\PSKRF\WHV 7+ DFWIL-¥ pvodu#t® Par Q% Dadl0IekU Jg QH
infammatoirss EDVRSKLOHV pRWEQSIONQRGEXFWLRQ GHV FHOO.:
ofbuUuULYp GH OYfDOOHUJgQH HW IDYRULVHUDLW OD SRODUL
TH2. /HV O\PSKRF\WHV 7+ SfiarbnvetioR LbBoHdQibve ja @dvers leurs
cytokines preinflammatoires (117, IL-22, IL-21, TNF ). (82)
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Ainsi tout cet ensemble va conduire @fflammation chronique des voies aériennes
inférieures responsabledu remodelage bronchique obser@élong termechez les sujets
asthmatiques. Ce remodelalgmnchiquese traduit par des lésions épithéliales chroniques,

une infiltration de cellules inflammatoires, une hyperplasie des glandes productrices de
mucus, une fibrose sowpithéliale, une augmentato®@H OD YDVFXODULVDWLRQ
hypertrophie du muscleisse bronchique. Toutes ces altératimst rwWUH j OfRULJLQH
OfpSDLVVLVVHPHQW GH Oie SimdRidn EroyReesiv& Ha ¥aHonktidh G |
respiratoire du fait de la "cicatrisatiodés voies aérienne@1)

4. Allergie alimentaire

/ 1 D O O Hruehtaire €&tneréaction pathologique du systéeme immunitaiéelenchée par
OfLQJHVWLRQ GTXQ DQWLJgQH SURWPLTXH DdDanetE QWDLUF
G 1D O GHlithémapds va provoqueattes symptdmes gastiiatestinauxet/oucutanés dbu
respiratoires. (84

En situation normale, leantigénesalimentaires se trouvant dama lumiére intestinale
traversenia muqueusest entr@t en contact avec le systeme immunitaire intestinal ou GALT
(Gut Associated Lymphoid TisgueCe dernier est foné par les plaques de Peyer, les
lymphocytes intreépithéliaux et les lymphocytes de la lamina propria. Le GALTeux
fonctionsprincipales VR S $ FOVH Q@ W Uag¥ntRo@th@Gyehes fatvoriser la tolérance
aux antigenes alimentairesl) Les antigénes alimentairesont acheminés de la lumiére
intestinalevers le GALT SD U O YL QW Hiférentek Eellllelse & Muqueuse intestinale
FHOOXOHV 0 FHOOXOH GHQGU L\WdsTcElldlgs verit Capti€@ Hee pS LW
antigénes alimeaires et les transférer vers le tissu lymphoide en passant par la lamina
propria.Dans le GALT, es cellulesront présenter les antigenslgmentaires & KH] OTLQGLYLC
VDLQ OD SUpVHQW D WhdirRr®ure rorAEfidnsg WU dysteide imhunitaide
OTfRULJLQH GX PDlE@riseloral (&H Cdhd tolérance fait intervenir des
LPPXQRJOREXOLQHV ,J%$ VpFUpPpWRLUHYVY GHYV -EQVEtRI&ELQHV LI
lymphocytes suppresseurs (Tregtammenit (61)

&KH] OTLQGLYLG X phéehb@éhe Bk Qdlévamee il GALT -aisY LV GIDQWLJIQqQ]
DOLPHQWDLUHYVY HVW URPSX HW XQH cérpiBsRaevgdnesd X Q LW D L
mettre en place/RUV GH OD SKDVH GH VHQ@yabhttttaGetse aVibdriee@ O D C
intestinale va étrecapté par & FHOOXOHV SUpVHQ¥®éDpesdnteHaux GIDQV
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O\PSKRF\WHV 7 GX WLVVX O\PSKRwWGH & HOppoliférBtioD ER X W L |
lymphocytaire D L Q VlIa praddction de cytokines essentiellement TH24JUL-13). Ces
cytokinesvont favoriser le recrutement de cellules inflammatoires et orienter la différentiation

GHV SODVPRF\WHV YHUV OD V\QWKqVH GTY,J( &HV ,J( VSpF
récepteurs F&RI a la surface des mastocytes et basophiles. Les mastocylissriseient au

niveau de la peau, des muqueuseagestives et respiratoirecequi H[SOLTXH OfH[SUHYV
FOLQLTXH YDULDEOH Gd¢ l©odidbrioudiprétiarhinaht@ deRcesresMul@dg)

13). (85)

Figure 13 Mécanismes de la réponsemune dans l'allergie alientaire. (8%

I fTHISRVLWLRQ XOWpULHXUH j OTDOOHUJqQH IgEOMedi¢eQW D LU F
des mastocytes et basophilksrs de la phase précoce les médiateuésopmésvont étre
responsabkdes symptémes se mdestantdesOHYV PLQXWHYVY VXLYDQW OfYH[SRV
Apres cette phase immédiate de la réponse, la production de novo de leucotrienes, de facteur
d'activation plaquettaire et de cytbtlQHYV W H O O4 VL-5T BtHIL-T3val maintenir
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Gnflammation allergique.(84) Ces médiateurs vont modifier la perméabilité intestinale,
augmenter la perméabilité vasculaire et induire une contraction des muscles lisses provoquant

bronchoconstriction et accélération du transit intest{8&).

5. Dermatite atopique

La dermatite atopigue HVW XQH PDODGLH PXOWLIDFWRULHOOH Up
anomalies de la barriere cutanée, facteurs génétiques et facteurs immunolobaues.
dermatite atopique allergique, ou extrinsémqst caractérisée par la préser@dg X Q H-IgBE S H U
VDQJIXLQH( WSpEHILTXHY (OOH HVW VRXYHQW DVVRFLpH j (
(asthme, rhinite, conjonctivite}86) /HV D OW p UDW LR Qbger@es ch§zplSs.sbjetd) P H
atteints de dermae atopiqug GpIDXW GH ILOODJULQH IDLE&isotD X[ GH |
j OTRULXQEHD&IPHQWDWLRQ GH VD SHUPpDELOLW®)IDYRULYV
De plus certains allergenes possédant une activitymatiqueintrinsequeaccenuent ce
phénomeéneen provoquantla rupture HY MRQFWLRQV VHUUpHV DVVXUDQW
épithéliales(88)

(Q SKDVH GH VHQWIHLIQIMD\S h Q QW ONMRRE p& NlgsScelblesUdeH HV W
Langherans cellules dendritique®pidermiques qui vont le présenter aux lymphocytes

siégeant dangs ganglions lymphatiqued.a sensibilisation peut également étre initiée au

niveau des muqueuses (digestive, respiratoif) DFWLYDWLRQ GH FHV FHOOXC
développement de cellules T effieces et mémoires ainsi que la différentiation de cellules B

HQ SODVPRF\WHV VpFUpWHXUV GY,J( &HV ,J( FLUFXODQWH"
possédant des récepteursfficde haute affinité. Les lymphocytes activés, spécifiques, vont

migrer & siéger au niveau du tissu cutgerme) et des muqueusés sensibilisation peut

donc se faire par voie cutanée ou muque{83.

/IRUV GH OD SKDVH HIIHFWULFH OHV DOOHUJgQHV HQWUI
reconnus par les Igliés auxcellules ¢ Langherans, ce qui va induite pontagedes

récepteurs FRI OLQWHUQDOLVDWLRQ HW O¢P &8ulesWCHIlegH QW G H v
activées vont migrer vers le derntt W O {p S L G HoteBertel2$ Ip€ptiGekl allergéniques

aux lymphocytes T spécifigue€es lymphocytes T activés, majoritairement de type TH2,
VHURQW j OTRU LG 1 B H]qieEDves@ ansé lpRa@eVaigude la dermatite atopique.

/ID OLEpUDWLRQ GH F\WRNLQHV SDU FHW KB O OXI® HG\ prOV HQRN

Au coursde laphase chronique de téaction, des cellules THdctivéesvont infiltrer la peau
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HW SURGXLUH GLYHUVHV F\WRNLQHV /I{DFWLODDHWIQY BWVYR
de kératinocytes et de cellules enddtiés, entre autregesponsables de la sécrétion de
cytokines inflammatoires (TLSPthymic stromal lymphopoietin notamment) et de

chimiokines permettant le recrutement de cellules inflammatoires vers le tissu ce#eé.
UpSRQVH LQIODPPDWRLUH DERXWLUD QR@BPPPHQW j OTDSR

6. Anaphylaxie

/ITMDQDSK\OD[LH HVW XQH UpDFWLRQ DLJXH JUDYH-HW SRW
GpSHQGDQWH GpFOHQFKpH SDU OHV OymEmp&as)V lesOHV Y
PpPGLFDPHQWY SpQLFLOOLQH $,16 DQHVWKpPVLTXHV« RX
K\SHUVHQVLELOLWp LPPpGLDWH /ITIDQDSK\OD[LH SHXW p
mécanismes immunologiques non I gEp SHQGD QW V ebTsigRes \ByErémigiey/ LR Q C
GIDQDSK\OD[LH HVW WUqV UDSLGH HQ TXHOTXHV PLQXWH
OTfDOOHUJgQH /I THQVHPEOH GHV V\PSW{PHV GIDQDSK\C
des mastocytes activés par les allergénes, et miacisément aux effets systémiques du
FRQWHQX GH OHXUV JUDQXOHV /ID UpDFWLRQ GTDQDSK!
PpGLDWHXUV LQIODPPDWRLUHY SDU OHV PDVWRF\WHV HW
recrutement de cellules inftfamatoires. Ces médiateurs incluent histamine, leucotriénes,
SURVWDJODQGLQHYVY EUDG\NLQLQH 3%) HQWUH DXWUHV
inflammatoire multiorganes se traduisant par la contraction de muscles lisses (bronchique,
intestLQDO YpVLFDO« SDU ODXJPHQWDWLRQ GH OD SHUPpPD
&HW HQVHPEOH YD rWUH j OTRULJLQH GH GLYHUV V\PS
EURQFKRVSDVPH pPPLVVLRQ GYIXULQH GLDUUKpH YRPL)
FDUGLDTXH °GqPH XUW4lFDLUH WDFK\FDUGLH«
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V. La marche atopique

Les termesde "marche atopigue ou "marche allergique"sont employéspour décrire

O1p YR oaXuvElleBeS manifestations allergiquesi cours du temp<n effet, plusieurs

études ontmontré O TH[LV W H @déntnuuBny Ha@s les manifestations allergiques.
*PQPUDOHPHQW oOb GHUPDWLWH DWRSLTXH HW OfYDOOHU
manifesations allergiques observédss les premiers mois de vierogressivement, au fur et
amHVXUH TXH O Y Hoellebd tehdary Bi@adaiveet 8 ODLVVHU SODFH | GY
manifestations allergiquesasthme et rhinitg/44) Les signes cliniques de dermatite atopique
SUPFpPGDQW OH GpYHORSSH RHeQ vért&rs Individkdaisse ihatisague U KL Q LV
la dermatite atopique pourratonstituer OH S R L Q W da@sf ld Qn&ladeHallergique

ultérieure lls soulignent également'importanceque pourrait avoila barriere épidermique

dans la pathogenese de ces gikes Pluseurs études longitudates ont fourni des preuves

VXU OfYH[LVWHQFH GH OD PDUFKH DWRSLTXHYHWVVEUDY ZWKR
et la rhinite. (89 & H PRGH pYROXWLI FODVVLTXH QY HMXWH B HSDADA,
le pPRXUFHQWDJH GYHQIDQWYV TXL SDUFRXUHQW WRXWHV C

relativement faible (7%) et correspond la plus souvent a des enfaliisllergiques. (90)

Figure 14.La marche atopique (34
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VI.  Manifestations cliniques des principales maladies allergiques

1. Rhinite allergique

Les manifestations cliniques de la rhinite allergigRé\) se traduisenpar: une rhinorrhée,
XQH REVWUXFWLRQ QDVDOH XQ SUXULW QDVDO HW GHV p
sont réversibles spontanément ou aprés prise de traitement. La rhinite allergique est trés
souvent accompagnée de conjonctivits parle alorgle rhinoconjonctiviteLes symptomes
oculaires regroupent prurit oculaire, larmoiement et hyperhéongonctivale /1 $FDGpPLH
HXURSPHQQH GIDOOHUJRORJLH) disivgus fd PHMXeQ RIEGgueH  ($$.
saisonniere (essentiellement due au pollen), I rhinite allergigue perannuelle
SULQFLSDOHPHQW GXH DX[ DFDULHQV HW SKDQQUHV GYfDC
(Allergic Rhinitis and ts Impact on Athmg, classe les rhinitesllergiqgues en RA
intermittente(symptomes moins de 4 jours pansine et moins de 4 sames par an) et RA
persistante(symptdmes plus de 4 jours par semaine et dieis4 semaines par arles
recommandations francaises utilisent actuellement cette classificafpb. XWUH SDUW G

stades de séverité iété retenus RA légere et RA modérée a séveadl)

2. Conjonctivite allergique

Sur le méme modéle que la rhinite allergique, la conjonctivite allergggtielassée en
saisonniere/perannuell®® X LQWHUPLWWHQWH SHUVLVWDQWH VL OTRQ
Gnftiative ARIA. On distingue également conjonctivite allergique légeet modérée a

sévere. Les principales manifestations de la conjonctivite allergigue comprerprarit

intene souvent a point de départ caronculaigmoiemerd, hyperhémieconjonctivale,

° G g PpBlpébral et parfois chémosiEf DWWHLQWH RFXODLU®R,BYW VRXYHQW

3. Asthme allergique

/I NDVWKPH DOOHUJLTXH GpEXWH OH SORYDGRXOYWHH WI HXBHV
I[UpTXHPPHQW DVVRFLp j GYDXW UedHeg gadniditel idonjghEtividoR QV D O O
dermatite atopique(93 'DQV OIDVWKPH DOOHUJLTXH OYH[SRVLWLF
hyperréctivité bronchique responsabies symptémes observég®1) Les manifestations

cliniques de la maladie asthmatiquemprennent une dyspnée, quionstitue le maitre
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symptome, une oppression thoracique, une respiration sifflanideézing, une toux
essentiellement nocturne et souveiflante plus ou moins productive. Ces principaux
V\PSW{PHV VRQW YDULDEOHV HW UpYHUVLEOEXdmelVSRQWD
clinique met en évidence des signes de distension thoracique et des sibilants (réales fins)
sifflants surtout percus enlfQ GTH[SB8 OW LRIOVXDWLRQ Gteerbatidoh VH R X
GIDVWKPH R &®RGaVetOY &gué des symptbmes décrits précédemment ainsi
TXTXQH GpWpULRUDWLRQ GH ODSIRRUW [ RO PUMV\S LKIDEAL RVOUHHC

4. Allergie alimentaire

La V\IPSWRPDWRORJLH GH OYDOOHUJLH DOLPHQWDLUH HVW
H[SRVLWLRQ j OfDOOHUJgQH DOLPHpaluZehlate dénéfalBd@Q LIH V V
(anaphylaxig ou localisées au niveau de certains organes tels queailg les muqueuses, le

systeme respiratoire, le tube digestif, le systéme neurologique ou atteindre plusieurs organes
simultanément. / {DWWHLQWH GX WXEH GLJHVWLI SHXWs,VH PDQ
FRQVWLSDWLRQ GLDUUKpH °NR&KI&ENEVahyidedeR Y, ufdRiekt OH V
dermatite atopique sont les signes les plus courammeimbuves Les symptomes
UHVSLUDWRLUHV G HcarpemnénHddthinéi&iiXQ QR MW DI DWW HLQWH G
VHUD | OTRGE4BHMYRhs cBrfaiv FDV GIDOOHUJLH DOLPHQWDLUH
entrainera asthénie, létharglgypotonie. $LQVL OHV V\ReWwi¢RkMén@itdsoar J
polymorphes|l est a noter que chez le nourrisson, la dermatite atopique est le symptéme le

S O XV S Uglérgid-aimé&nfaire, représentant 80% des tableaux clinig8®s. (

5. Dermatite atopique

Les manifestationsFOLQLTXHYVY GH OD GHUPDWLWH DWRSLTXH YDUL
nourrisson, les lésion& § H F ]gof caliséesssentiellemerdu niveau du visage et du cuir

chevelu, HW YRQW V{pWHQ Gudles NDH-UHW GH HY Whid Q¥ elHRY®) |6Gidhy

aigues sont érythémateuses, prurigineuses, parfois suintantesoéteuses. On observe
fréquemment des excoriations cutanées dues diagea Ces Iésions vont laisser place a une
VpFKHUHVVH FXWDQpH FDUDFWpPpULVDQW OHV OpVLRQV FKlI
lésions seront généralement localisées aux plis de flexion des membres et au niveau des
chevilles. Une lichénification pe étre observé chez le grand enfant& KH] OTDGR OHVFHC
OYDGXOWH OHV OpVinkReydy\rsg@de/ dO Bob Bt@ésvhpelrmbrefdiixerve
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un épaississement franc des lésions des memdsFRPSDJQp GTXQH K\SHUSLJ
Parfois, un prurigestobservénotamment au niveau des membré®) IRQFWLRQ GH Ofk.
GHUPDWLWH DWRSLTXH SRXUUD VYDFFRPSDJQHU GIDXW
alimentaire, rhinitellergique asthme)(87)

6. Anaphylaxie

Les manifestations it QLTXHV GIDQDSK\OD[LH LPSOLT Xhi@Queus€&HY PDQ
WHOOHV TXH SUXULW pU\WWKqgqPH XUWLFDLUH DQJL°GqgPH
Quincke (ou angioedeme) correspond a un gonflement localisé et délimité du tissu sous
cutané ou sousuqueux, affectant le plus souvent la téte et le cou (paupieres, levres, langue,
SKDU\Q[« 'DQV FHUWDLQV FDV LO SHXW WRXFKHU G{DXWL
JPpQLWDX [« /ID JUDYLWp HVW SDUWLFXOLqUHPH @8bNLPSRUW
GX ULVTXH GYDVSK\[LH OLp j FHWWH ORFDOLVDWLRQ GH
EURQFKRVSDVPHV G\VWSQpH DVSK\[LH« GLIHVWLIV FUDTI
FDUGLRYDVFXODLUHYV K\SRWHQVLRQ W bédguertsDU,E8LEte VIQFR
FKRF DQDSK\ODFWLTXH FDUDFWpULVp SDU OD SUpVHQFF
QpFHVVDLUHPHQW SUpVHQW PrPH GDQV OH FDV GIDQDSK\
EURQFKRVSDVPH HW GTXQH K\SRW H@Vd Ragtidd seit\gualife® VvV QpF
GYDQDSK\OD[LH /HV FULWQUHV GLDJQRVWLTXH\W,GtH OfDQI
utilisés de facon consensuelé RQW UHSULV GDQV OTHQFDGUp /H
GIDQDSK\OD[LH SHXYHQW m¥UH/DLVRDAW LIRRQ FRIPIEEQDS K\O
JpQpUDOHPHQW SDU GHV VLIJQHYVY DX QLYHDX GH OD ERXFKI
OqYUHV« SXLV VH SRXUVXLW SDU GHV GLIILFXOWpV j OD

respiratoires. Dans certains casabserve une hypotension et une syncope. (2)
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Encadré 1. aULWQqUHV GLDJQRVWLTXHV GHet@{D®DSK\OD[LH GIDSUqV 6D
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VII. Démarche diagnostic des hypersensibilités allergiques

Dans OD SUDWLTXH TXRWLGLHQQH OH priadidalé@eRty UL F G YD
OfLOQWHUURJDWRLUH OfYH[DPHQ FOLQLT XtbindHdas, dObdilan WHV W V
allergologiquecomportera degxamenscomplémentairesbiologiquesnotamment, faisant

Of{REMHW GH UHFRPPDQGDWLR®E RV HW GILQGLFDWLRQV SUpF

1. Interrogatoire - Anamnése

/ITLQYHVWLJDW wue @Eblt®©maHud ERGtRMA brfire le médecin allergologue et son
patient, YLVDQW j UHFKHUFKHU OHV pOpPHQWY HQ IDYHXU GX
porte essentiellement sur leymptémes, les circonstance&afparition les antécédents
SHUVRQQHOV HW [s&4 IesL.spmpitoddsbyigraisidris en compteasthme,

rhinite, eczéma) OJTHQYLURQQHPHQW GX SDW lteb@digmed pessifHV KDE
animaux domesii XHV  OR (45 L @bV i devra également rechercher le caractére
eventuellement saisonnier des manifestatianssi que la présence de facteurs aggravants.

'DQV OH FDGU4&iimeridr® OCGIULIQW Héstgé&ndialegvierpludiminutieux et la

WHQXH GIXQ MR XpembtQlefaddite B @ MQDYLHMAAL J EAhsrbie§e bien

conduie, GHYUDLW SHUPHWWUH j O RXOGHIUQIRORHUHOAK\BR @K ¢\
et, le cas échéant L G H Q W L | kieutsaketyeReX pSténKels. (15

2. Examen clinique

/ITDQDPQgVH VH u8 Bxarey XlinMueSBUPHWWDQW GTR U @WHU OH
maladie allergique Les signescliniques typiques pouvant étreetrouvés chez le patient
DOOHUJLTXH ORUYVaGriveaufuing: RELEMA/ BRr{rs; au niveau oculaire
FRQMRQFWLYLWH ° Gaymiedd HasalghidotrBdeqdaire\et aqueysarésence

de polypes, hypertrophie sl&égétationadénoids, ° G q P H E L O Dcéneblibféie@sHey

moyens au niveau buccal hypertrophie amygdalienndyypertrophie du tissu lymphoide

latéral du pharynx hypertrophie du tissu lymphoide semmiqueux du pharynx(96)
/IfYHIDPHQ FOLQLTXH YLVH GRQF j U HémdighdrEdeHbthdbbie/ VLJIQ
allergique maisil a pJDOHPHQW SR XUlee&XiMogia hptsL PXPHOQWOHUJLTXH ¢

manifestations cliniques observéess)(
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3. Exploration des hypersensibilités allergiques

$ OfLVVX GH OYfLQWHUURJDWRLUH HW GH OfH[Ergéh€ FOLQL
sont généralement suspectés. bilan allergologiquese poursuit alorpar des explorations

cliniques festk cutané}, et si besoin biologiques (en seconde intefti@elon les cas, des

tess de réintroduction/provocatigoourront étre réalisés, davantage pour infirmer poigr

confirmer une allergie. (97

3.1. Tests cutanés

/IHV WHVWV FXWDQpV GIDOOHUJLH VRQW OfpOpPHQW GH
DOOHUJRORJLTXH /HXU YDOHXU SUpGLFI8%h{74 LeDVidkR FLpH j
test et le test intradermique (IDR) sont les tests de premiére ligneleai@sgnastic de

O 71D O O Huédiedd () J (

Prick-test

Le pricktest est le test cutané classique, le plus couramment uglsépratique
allergologique Facile a réaliser, peu couteak peu chronophage, il constitue un outil idéal

pour le diagnostic de routine. Son utilisation est particulierement pertinente pour la détection

des sensibilisationsux pneumbergenes et trophallergénes.) (I permet de mettre en

evidence une hypersehiité immeédiate de type I, ig dépendante. Celle estobjectivée par
OfDSSDULWLRQ GYI1XQH PDFXOH j OfLVVX GX WHVW FRUUL
LQGXLWH SDU OHV ,J( VSpFLestd(®83)V D\DQW OLp OTDOOHUJQqC

Ce test permet de testdifféerentsallergenes suspectés, en mettant ces derniers au corgact de
mastocytes d&a peau. Pour celaine goutte de chaque extrait allergénique est apposée sur
peau(avantbras) puis une piqurest réaliségrace a une lancetpermettant de faire pénétrer

chaque goutte en scustané. Un témoin positif (histamid®mg/mlou phosphate de codéine

a 9%: dégranularg mastocytaire non spécifiqus) est utilisé pour vérifier la réactivité, ainsi

TXIXQ WpPR (s€um pliyboijuie) permettant ddimiter le risque de mauvaise
interprétation liée a un dmographisme (réaction engendrée par un simple effet mécanique

sur la peau). La lecture du test est réalisée quelques minutes (15 minutes environ) apres
inoculation des extrats iDOOHUJqQHYV /D UpDFWLYLWp FXWDQpH HV\
macules rouges arrondies autour de chaque(83tOn parle également de triade de Lewis
SDSXOH °GpPDWHXVH HQWRXUpH SDU (X8R LK iB&ation pst\W Kp P D
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considérégositive lorsque la macule atteint la taille du témoin po&B) La réalisation du
prick-test nécessite@ffét quelques jours avanG H OD 8&ntihistarinigfles pevs et de

O DS SOL BdridtoriCpidedHsur les avamtas afin de ne pasausser les résultats du
testLIDUUrW GHV FRUW LF R w&ire\poRrUaD&& sapidhHiy v t&B)V QpFH YV

Intradermoréaction (IDR)

/I NMTLQWUDGHUPRUpDFWLRQ HVW HVVHQWLHOOHPHQW XWLO
immédiate et retardéaux venins G K\ P p Q ReSiiédjthmafmuse. Cetest plus exigeant

et plus sensiblgue le prick WHVW SHUPHW SDU OH WLWUDJH GH GLYHL
une évaluation tres précise du niveau de sensibilisa(n8QH SHWLWH TaKDQW LW
allergénique est directement injeetdans le derme superficieG H O flidag D Q& dgs

grace a une aiguille. (9Tette quantité est modulable en variant la concentration en allergéne

du liquide injecté./HV ,'5 VRQW IDLWHV GH IDoRQ VpTXHQWLHOOH
chaque palier si la ou les IDR précédentes sont demeurées néd8tyés volume injecté

entraine une papule initialea positivité du tespeut étreobservé en lecture immeédiatél5

minutes environpu retadée (2448heure$, et se traduit par une papule dont le diametre et au

moins deux fois plus important que celui de la papule init{@I8.

3.2. Tests biologiques

Hyperéosinophilie

Ce parametre a une spécificité tres faible pouetnet influencé par diversegpathologies non

allergigues parasitoses, pathologies dysimmunitaires (vascafgrit hémopathies

lymphoides. (100 /TK\SHUpRV L QREXLEOMHHQYH GRQF TXX&@eptOpPHQW
peu utile en pratiquguotidienne (98)

Tryptase sériguetHistamine plasmatique

/ 1 Kthmine plasmatique est stoek@éférentiellement dans les granulations cytoplasmiques

des mastocytes et basophil&lle représente le principal médiateur de la phase précoce de
OTK\SHUVHAQVL E LSa devhyieLebaptpt@d EpWitkl, son dosage est réalisé dans les
minutesqui suiventla réaction allergique% LHQ T X H O &te \eWWrBnidr @étiddeur a

étre doséeSRXU H[SORUHU OHV UpDFWLRQV GTK\SHUVHQVLELOL)
en plus supp@nté par celui de la tryptasdu fait dela lourdeur de la phase préanalytigeie
analytique du dosage $FWXHOOHPHQW OYKLVWDPLQH sH&W GRVpH
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immunologiquesRAI (radioimmunoassgyet ELISA Eenzyme linked immunosorbent agsay
(101

La tryptase, stockée dans les granules de mastocytes tissulaires, est libérée en méme temps
TXH OTKLVWDPLQH ORUV GH OD Gaq ésf Bo3é¢ @anyVie BeQunPdDry W R F\
deux prélevementsle premierHIITHFW Xp GDQV [0 fiébhit X&) dympbine s (pHass

aigue, et le second 24 a 4&ures aprepermettant de déterminer le taux bagsns le cas

GIXQH GpJUDQXODWLRQ PDVWRF\WDLUH Larypra€e ke HP L H L
une meilleure sensibilité et spécificité par rappbrj O 1 K LACWeldPrie@,He dosage de la
WU\SWDVH VpULTXH PHYVXU-Inptasepdnplads \d® W3 ertplis 8eWibeOH . H
OfKLVWDPLQH FRPSWH W H QsimiffanMDphaseppéanalytiue, &@eia/ OH Q)
simplicité & de la robustesse du dosadén seul test est disponible pour le dosage de la
tryptaseséerique rfimunoCAP® Tryptase. (101

IgE totales

/IH GRVDJH GY,J( WRWDOHYV D XQH LQGLFDWLRQ WUqV UHVW
suspicion dePDODGLH DWRSLTXH VDQV RULHQWDWLRQ pWLRORJI
de moins de 3 ans @dte Autorité de Sant§. Chez cette population, ce dosage est un
marqueur fiable de terrain atopique. Ce test ne devrait pas étre pratige@ ale cet &

(HAS). (102 /H GRVDJH GY,J( WRWDOHV QTHVW GRQF SDV XQ E
FKH] OTDGXOWH HW OfHQIDQW GH SOXV GH DQV GIDXWD
WD X[ Gfales(sW¥erieur aux normes. Y98

Tests multiallergénigues

Les tests mukallergeriques (TMA), fondés sur des techniqueadio-immunologiqus ou
immunoenzymologiquegpermettentde détecter simultanément dans le sérum du patient les

IgE spécifiqzlement dirigés contre les allergenes les plus cour@r@sCestests permettent
GIREWHQLU XQH UpSRQVH JOREDOH TXDOLWDWéatets SRVLW
sur le ou les allergenaspliqués.ll existe différents types de TMA, permettant de tester les
réponses visrvis de pneumallergenes et ttephdlergénes. Certains testspmme |leCAP-

Phadiatop® ne dépistentque OHV UpSRQVHV j FHUWD ardscén@re XePD OOHU
Litatop® sont mixtes et permettent le dépistaggela fois de pneumallergénes et de
trophallergénesCertains TMA sont a réponggobale semguantitative(0 a 4), mais ne

SHUPHW W H QrifiheS i\all&@dehQpaticulier DQV OTH[SORUDWLRQ DOOHL
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tests multallergéniques ont une faible rentabilités sont surtout utilisés par les médecins
non spécialistes elSUHPLgUH DSSURFKH alzigie,J @RWMMentTIxrsques . O
symptomatologie estliniquement peu évocatrice. (45

IgE spécifiques sérigues

Le dosage des IgE spécifiques sériques est un examen de secmmd®ninapres la

réalisation detests cuta@s. (44 Il est réalisé dans le cadreHd VXVSLFLRQ GTK\SHUVF
immédiate IgE-dépendante &HW H[DPHQ ELRORJLTXH QYHVW GRQF
OfHI[SORUDWLRQ GHV IRUPHY GYDOOHUJLHV j PpGLDWLRQ F
G Nidpgie almentaire ou les derrtites & contact. (102 /D UHFKHUFKH GTY,J( VSpFL
limitée, selon les derniéres recommandatid@da HAS a certaines situations led que: les

allergies respiratoires en complément des tests cutanés et eéventuellement avant
OTLPPXQRWKpUDSLH VSpFLILTXH OHV DOOHUJLHV DX[ YH
VpYgUH FHUWDLQHY DOOHUJLHV PpGLFDB &likhéniaing (BHYV HW (
'HV QLYHDX[ VPULTXHV pOHYpV GT,J( VSpFL ldn3itlidatiorc 1D O O H
HW VRQW LQGLFDWLIV GIXQH pYHQWXHOOH DOOHUJLH 3RX
pOHYpV GT,J( VSpPFLILTXHV VpULTXHV GRLYHQW rWUH LQWE
des résultats du bilan allergologique. Dandaies cas, des tests de proationréalisés avec
OfDOOHUJQgQH VXV S H pow goMiHngrReQlidgn@gtie: IV VD LU H V

3.3. Testsde provocation

Lestests de provocatioconstituentun outil supplémentaire du bilan allergologiqueuvant

étre utilisés pour confirmey ou infirmer, le diagnostic G fidlgie ORUVTXH OTLQWHUURJ
clinique, la biologie et les tests cutanés ont mis en évidence des résultats discordant

/1D O OHUJqgQH adminisi ¢ &uVgatie sadUYWeproduire la symptomatologes cause.

ID UHSURGXFWLRQ GHV V\PSW{PHYV aiergbne 98y S&dnDal vbie) PHU OF
GIYH[SRVLWLRQ j O9D Qe3 itkstd geptovRaatiod bridiurjoqefivald, nasale,

bronchique etlabiale. Le test de provocationéalisépour chaque patient est détermieé@
IRQFWLRQ GH OD QDWXUH GH OYDOOHUJgQH VXW&®HFWp S
maniere dont la réactionfsHVW PDQLIHVWpH DVWKPH UKLQLWH WURX
En pratique courante, ces tests devpcation sont rarement nécessaires au diagnostic
allergologique VD XI GDQV O HilleridsG alinhent@rils, médicamenteuses

professionnelles(45) Dans le diagnostic des allergies alimentaires, le test de provocation
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alimentaire (orale, labiale) cottste legold standardHQ PDWLqQUH GYH[SORUDWLRQ
1D LIXWLOLVDWLRQ GH FHV WHVWV HVW QOpokentiMipHenHQ UDL’
PRUWHOV DQDSK\OD[LH GH OHXU FRPSOH {dalatiolels UpDOLV
testsGH SURYRF Dhieétde @cdmdrhafdaiidhs et de conditionsréalisationvisant la
SpFXULWp GX SDWLHQW /HV UHFRPPDQGDWLRQV GH OD
GILPPXQRORJLptéecbnBEMQGYMHHFWXHU FHV WHVWVsotsQ PLOL
surveillance médicale colfXH GDQV XQ VHUYLFH GRWp GfXc@ SHUVRC
compétent dans le domaine et pouvant prendre en chargeatg®mé allergiques séveres.

(103) Comme pour les tests cutanés, la prise des traitementsllargiques doit étre

suspendue quelques jours avant la réalisation des tests de prov@d&jion

3.4. Autres examens

/IfTHQVHPEOH GHV WHYVWh pErim#ieptpas tdyjdumbdifentificativn aisée

de OfDOOHUJgQH HQ FdeX vedultai3iguidex SdieltoRtiatfictoires avec la
FOLQLTXH &deomt¥teGRIOPWRQW SDUIRLV UpDOLVpV GIYDXWUF
UpDFWLRQV GYK\SHUVHQVLELOLWpPp LPPpGLDWH 3DUPL FH
GIDFWLYDWLRQ GHYV EIB.VRdM&dteOaHapradMid/vikaQestpHARIBNS qui

ont conduitaux phénomenes allergiqui@svivo. Les basophiles du patiestint mis en contact

DYHF ODOOHU{JQQFDV X¥I3 HFMQPVLELOLVDWLRQ GH FHV EDV
SRUWHXUV GRQF GY,J( VSpFLILTXH YV expritde/diFers@DQEuHY YR QW
GIDFWLYDWLR.@es @eHird vohKétreDriesupss g/tométrie en flux. Ce test est
particulierementXWLOH j OfH[CPRWONMLR® @ poarldgDeReden deHesV H

GH GpWH F gpédRiquesdn; dlisponibleg104)

Autre examen complémentaippuvant éireXWLOLVp GDQV OH GLDJQRVWLF G
de certains lbmarqueurs.Les IgE spécifiques vues précédemment sont un exemple de
biomarqueurs faisamartiedes examens de seconde intentibfD XWUHYV ELfRBUTXHX U
recherchés que dans des situations particulieres. Citons par exemple la périostine, marqueur
GILQIODPPDWLRQ EUR @énKunTtaUkar@idn ¥leve poufrait témoignedufh

asthme allergique. (105
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VIII . Prise en charge actuelle demaladies allergiques

1. Principe +Objectifs
La prise en charge des allergiest une priserecharge globalereposantsur trois grandes
mesures O fpY IGHV OR Q Otkakedhgr®® pharmacolagie SRXU FRQWU{OHU OfH
des symptdmes cliniquest la désensibilisation ounmunothérapie allergénigugans les
formes les plus sévéree la maladie(106 Les objectifs a long terme déasitemens sont le
FRQWU{OH GHV V\PSW{PHV OfDPpOLRUDWLRQ GH OD TXD
G 1 D Jatiorid¥ la maladie vers des formes plus séveres.

2. Prise en charge non médicamenteuse

Eviction

& THa/base de la prise en charggd WUDLWHPHQW GTXQH DOOHUJLH HV
OfDOOHUIQ® S OG IOGWIWHVWY VWDQGDUGLVpY (OOH FRQVL
OfHQYLURQQHPHQWF G XQ BHWY\L HSEhYsibléRicddsricEdingte tenu de
OTRPQLSUdeV Hept&imé allergénes dans@fivironnement (acariens, pollens,
moisiVVXUHWY) (Q UHYDQFKH LO HVW S RypasltieE@ibceGHdSPLQLP L\
mesures DFWLYHVY SHUPHWWDQW GH UHQGUH OYfYHQYLURQQH
allergéniques/HV PHVXUHV G TpY WiravddRoGorsddd sipriptinié slallengiques en
diminuant les contacs DY HF O { DIDe=6t HghlemenH essentielotammentdans le cadre

des allergies respiratoires, thppeler OfLPSRUWDQFH GH OfpYLRKGNIRQ GHYV I
tabac en particulier. (106'D QV ddieDdlr@entaire, le régPH GIpYLFWLRQ DOOH
constituele gold standardde la prise en charggd Q GHKRUV GHV WUDLWHPHQW
GIDFFLGHQW G YH[SR VM eRIQtleDalle&rics @énfitidd au terme du bilan
DOOHUJRORJLTXH /D PLVH HQ SOD Rt @dbal€ Hen @ytdmtReH G pY
contact avec les allergenes alimentaires apportés par voie orale mais également par les autres

voies: cutanée, médicamehit X V(B2

3. Prise en charge médicamenteug@harmacothérapie)

La prise en charge médicamentedes allergies reposessentiellement sur le blocages
ciblesdesSULQFLSDX|[ Ppicflamiatiol W GWH TXXTH O K keMirenes,@H HW
plus largHPHQW VXU O 1XW L CGibflabwmatoRe) cainfing Jed QowticdidDavat s

médicamentssont utiliséspour le traitement symptomatique des allergies. Contrairement a

65



OTLPPXQRWKpUD SITA), DO DaitdingptQ dyimptématiques ne permettent pas de
modifier le statut allergique du patiein effet, Of,7$ D OD FDSDFLWp GILQGXLUI
OfRUJDQLVPH j OfpJDUG GH VliaD@astUithmQnitaiteldd @ankRGLILD Q
progressivest durdle. (1)

Autre considération a prendre en compte dans la prise en charge pharmacothérapeutique, la
notion de traitement de fond et de traitement de crise.

Les maladies allergiques sont des madadinflammatoires chroniques, marquées par des

périodes decrises aiguessymptomatiques, et des périodes de répit, asymptomatigjaes.

GPpFOHQFKHPHQW GHV FULVHV DLJXH e tolgransedwpatiehtivisQ GpSD

aYLV GH OYDOOHUJqQH &HV FULVHV YRQW VHruydmidd G XLUH
PWHUQXHPHQWY FULVH G TibasW\egakehengaR dgd Raifewations W H «

inflammatoires soufacentes, masquees insidieusesCette phasénflammatoiresilencieuse

va, a long terme,en absence de traitement, favoriser la pérenoisates manifestations

aigues qui seront plus intenses et plus fréquenkesV G D Xiwdlrel uleDdliékation

tissulaire parfois définitive aggravant la maladidu vue de cesconsidérations

physiopathologiques, il parait évident que la prise en chalngemacothérapeutique ne doit

pas uniquement reposer sur le traitement de la crise, mais doit étre plus glabealea@h une

action préventive et durltbgrace au traitement de forice traitement de fongermetdonc,

en diminuant le nombre de crisesledrs retentissemest GIDPpOLRUHU OD TXDOLW

SDWLHQW DOOHUJLTXH HW GTpY LVadggtavadmpBva eierRQ GH Ol

guotidiemementG X UD QW W R X \Wxgo<itibn &llxrgepibluddet-te @] le traitement de

fond sea sot VDLVRQQLHU HQ FDV GIDOOHUJLHV DX[ SROOHQV &

des allergies perannuell¢408)

Danstousles cas, quéd que soit la prise en charge envisagée, aglidoit étre adaptée,
personnalisée pour chaque patientldl RQFWLRQ GX W\SH GIDOOHUJLH GX '
VpYpULWp Geatdan§ in@lendQW IHQ IRQFWLRQ GH OfLQGLYLGX

3.1.Traitement symptomatique

Antihistaminigues

En allergologie, les antihistaminiqgues HantiH1) sont largement utilisés en ghique
quotidienne. , OV DJLVVHQW HQ EORTXDQW OHV UpFHSWHXUV +
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spécifigue et compétitifils constituent le traitement de premiére intentitams la prise en

charge symptomatologiqude la rhinite allergiquede la conjonctivite allergique ete
FHUWDLQHY PDQLIHVWDWLRQV FXW D.Ep KeVanbhe,disne bt XHV W
SDV XWLOLVpV GDQV O 9DV WHESPddmen@éGafichtitéT X 6f Banslle®V QTR Q
allergies alimentaires, les ansbaminiques Hkont utilisés pour traiter les sympténtEnins

localisés. (84) Cette classe thérapeutique comprend des molécules ayant des différences
SKDUPDFRFLQpPWLTXHV G 9 Def @ LdistribviponSiksDI&IrEED Fr&dténtedgtl T X H

per os, on distingue les antihistaminiques H1 de premiere génération et ceux de deuxieéme
génération.Les antiH1 de premiére génération sont moins utiliggge les antH1 de

deuxieme générationdu fait de leurs effets centraupassage dda barriere hémato
encéphalique)HW DQWLFKROLQHUJLTXHV UHVSRQVD&GaHW, GTHIIH
effets indésirables anticholinergiques). Les-&ttide deuxieme générati@ont actuellement

les plus utilisés compte tenu de leur profil de retee meilleur, mais également de teur
propriétés pharmacocinétigues et pharmacodynamiques autorisant une prise unique
guotidienne(74) Par voie orale, les antihistaminiqud4& sont particulierement efficassur

les symptdbmes nasaux (rhinorrhééternuenenty et sur les symptomes oculaires
(larmoiemens, prurit oculonasal /THIITHW V X WtioD Dasal® @sl Hhlus modére) (1

Certains antH1 sont utilisés par voie locale, sous forme de solution nasadke collyres

&HV DQWLKLVWDPLQLTXHYVY ORFDX[ RQW OTDYDQWDJH GYD)
antihistaminiques usagesystémique(107) L 1 H || L F DsHdarivgs t&plques est cparable

a cellede la forme oralgpendantl5 jours de traitement, puis devientdégment plus faible.

Bien que représentant une classe pharmacothérapeutique enajeuallergologie, les
antihistaminiques H1 peuvent dans certatas ne pas étre suffisamtpour contréler les
V\PSW{PHVY GY{DOOHUJLH ,0 HVW GRQF SDUIRLV QpFHVV
thérapeutiquetelles que antH1 et corticoides109)

Corticoides

Les ducocorticoides fonpartie des traitements majeurs utilisés dans la prisehamge des
pathologies allergiques. lls exercent leur action-sflhmmatoire eninhibant la voie de la
phospholipase A2bloquantainsila synthese denédiateurspro-inflammatoires comme les
leucotrienes etprostaglandingset en inhibant la synthése g®usieurs cytokines pro
inflammatoires lls ont une grande efficacité sufHQV HPHB/OWU\BSW{PHV GY{DOOHU.
glucocorticoides locayxsolution nasale et formes inhaléeent principalement utilisés en
traitement de fond (1, 10 /YREMHFWLWGBILWHPHQWY ORFDX[ HVW
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concentrations locales élevéasprincipe actf DYHF XQ ULVTXH PLQLPH GfHIIH
(74) Les formes systémiques orales et injectables soributréservées au traitemedes
manfestations allergiqueséveéressur une courte périodtu fait de leurs effetsecondaires
nombreux.(l) 'DQV O 1 PersitirPles corticoides inhalésont la base du traitement de

fond, sells ou en association suivant le stade de la maladehmandations GIN: Global

Initiative for Asthm 3ULV TXRWLGLHQQHPHQW LOV SHUPHWWHOQ
améliorant la fonction respiratoiet endiminuant OH ULV TXH G¢§éi fib EsiodsEdedV LR Q
voies respiratoireq94) En solutionnasale, leglucocorticoides font pés du traitement de

premiére intentiordansles formes modérées a sévereghurite allergique, ou ils sont tres
souventassociés aux antihistaminiques H1 ordix.DJLVVHQW VXU OfHQVHPEOH
de rhinite: congestion nasale, prurit, éternuemnse lls sontprescrits, pour la plupart, en une

prise qutidienne(recommandations ARIAAllergic Rhinitis and its Impact on Asthing10)
/ITHIILFDFLWVRWUWBHVFHWUDQDVDOHYV QYHVW PD[LPDOH TXYDS
et se maintient au cours du temps sans effets de tachyphylaximlérance des formes

locales est généralement excellente, avec un passage systémique (I&blEn usage

oculaire, éscorticoidessont tres efficacesur les symptomes dsonjonctivitesallergques.
Cependanteur usage est limité compte tenu léers effets secondaires nombre(hypertonie
RFXODLUH RDWBGWBEEGEYWOHJIUDYDWLRQ GYLQIHEWMpERRIEr YLUDO'
des kératites herpétiqueg109 Les formes topiquescutanées ou dermocorticoides,
constituent & traitement deéférencedespousséesle dermatite atopique et autres allergies
FXWDQpHYV XUWLFDLUH Letdrrefficécide @ahis B [eprivdtiDer-atd piquesible

en quelgues jours,résulte de leur d@on antiinflammatoire, immunosuppressive,
antimitotique et vasoconstrictrice. Les dermocorticoides s@#sé en fonction de leur

S XLV VD QdhHadcBvit® faille (classe I), modérée (claslefobrte (classell) et trés forte

(classe V). Le F KR L[ aGivité@$tI R Q F W L R dedaise@éfite dusiteetde OTpWHQ G X H
de la lésion a traitelGénéralement, les dermocorticoides sont utilisés sur une courte période,

en WUDLWHPH QW apicatidwduadtiehneUne fois les Iésions agtiorées ou
disparuesle relais &t pris aveaesémollients M X V T XrfspsOiante Les dermocorticoides

VRQW TXHOTXHV IRLV XWLOLVpVY HQ WUDLWHPHQW GIfHQW!
nombre de poussées. On parlaslde "traitement pactif’. (87, 110 En fonction du type de

lésions, les formes créme (lésions suintantes et des plis) ou pommade (lésions séches,
lichénifiées) seront préférées. Leffets secondairesed dermocorticoides sont directement

liés a la puissance de RROpFXOH | OYRFFOXtéd, R Q duré®du tkaxethéBtFH WU D
OTLQWpJUHWp | FOMB DI p H
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Antileucotrienes

Les antileucotrienes améliorent les symptoneéd) RQFKLTXHYV GH OYDVWKPH HW
rhinologiques et oculaires dia rhinite allergique. (L Ills agissent par antagonisnues

récepteurs CysLT1 aux leucotrienésdministrés par voie orale, 0V poB&hBaux effets de

ces médiateurs et ont un effet bronchodilatateur etirdftgmmatoire.(111) Leur efficacité

est comparable a celle des antihistaminigess revanche, ils sont significativement moins
efficaces que les corticoides locaux, elm@&me en association aux aHtl. Leur indication

estlimtée DX WUDLWHPHQW G ég&r§ dadevéimstffisamtdevt.od Mrae@ay les
corticoides inhalés et les bronchodilatatewes traitement additif., OV QTRQW DFWXHO
aucune indication dans la rhinite allergique simpl& fad#&Vhon associée a un asthme.

Chez les asthmatiques, lestimucotrienes apportent, en plus de leurs effets bronchiques, un
soulagement des symptomes de rhinite allergitiié.74

Bronchodilatateurs

Les bronchodilatateursutiisés dansOD SULVH HQ FKDUJH GH @©yDVWKP]I
bronchospasmesiéclenchéslors de réactions allergiques;omprennentdeux classes
thérapeutiques O H Vagonisteset les anticholinergiquesls ont une action directe sur le

muscle lisse bronchique, immédiate pour traiter la crise, ou praa@mgé&aitement de fond.

(107 Les bonchodilatateurs anticholinergiques ne sont que tres rarement uglisés
allergologie lls peuventconstituerune alternatveORUVTXH OfDVWKPH QYHVW SD
traitements de premiére @ention (corticoides inhaléassociés aux -agonistes).Dans

O DV Widgidqde les -agonistesGH ORQJXH GXWUABA) GJND &tNéésRap
complémeat de la corticothérapie inhalée, pour potentialiser son dffee sont jarais

utilisés seuls en raisote la surmortalité obserwéchez les patients ilisateurs deLABA

seuls.De ce fait, ils sont souvent prescrits en association fixe avec les cortiddil®slis

font partie intégrante duWUDLWHPHQW GH IRQG GH OYDVWKPH SHU
(classification GINA2016. (94) Les -agonistesGH FRXUWH GsApA), sGfBFWLRQ
WUDLWHPHQW GH UplpU HeQ Faisorisde euF éffet\broRchGdflddavedy Kapitie

lls sont utilisés a la demardquel que soit le stade, lors desanifestatios de symptémes
aghmatiques. 94) La quantificationde O § X W L Gek SABWrefpt&3er@ain bon indicateur

GX FRQWU{OH GeHutidatibrvtwpKk freguenBedoiiaire réévaluer le traitemerst

amenera VIDVVXUHU GIXQH ERQQH FRQQDLVVDQEds GH OI

bronchodilataturs se présentent essentiellemeous forme inhak Les autres formes
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(nébulis& souscutané LQWUDYHLQHXVH VRQW UpVHUYpHV DX[ VL
GITH[DFHUEDWLRQ

Biothérapies- Anti-IgE

Les IgE jouent un réle central dansdéclenchement des réactions allergiquesrugitiées.

&HV UpDFWLRQV SHXYHQW rWUH SUpYHRK thpyabDd)lied § XWLOL
spécifiquement les IgE circulantes et de les neutralises. anticorps arigé empéchent

DLQVL OfY ldesViyH aved-I#is RéQepteurs de haute et faible affinité situés a la surface
GHVY PDVWRF\WHV EDVRSKLOHV HWarkigtbed/AdtualeméntFud OO X O H'
seul ani,J( GpWLHQW XQH DXWRULVDWLRQ GH PLVH VXU G
Of2PDOL(XBIEDE &THVW XQ DQWLFRUSV ,J* anBREFSBIORQDO
utilisation est approuvée dares traitementGH ODVWKPH DOOHUJLTXH SHUYV
contrélé avec un traitement de stade 4 associant cortichid@@& D O pagohristé aaction

prolongée a forte dose (classification GINA)JHW GDQV OfXUWILIEPLOH|SERDRQLT
fixe sur les IgE sériques libresu niveau du fragment Fempéchant leur fixation aux
récepteurs de haute affinité Rl sur les mastocytes et basdphj prévenant ainsi la réponse
inflammatoire aux allergéned.es données indiquerdgalement TXH O9f2PDOL]XPDE S
PRGXOHU GH IDoRigflagh@ativhel peRtEtiR @ Hen@felage bronchique.long

WHUPH OfY2PDOLneRERP IHOWURIQQBH SURGXFWLRQERY,J( SDL
WHUPHV GYHIIHWYV WKpUDSHXWLTXHYV GDuQe/ dififiubonW KP H
VLIQLILFDWLYH GX QR RieUimimatpbH B k& lddhsoimatidd @é/corticoides,

XQ PHLOOH XU abthhig &t u{eCamhélidktian fle la qualité de lviest administré par

voie souscutanée, toutes les deux ou quatre semaines, a une dose adaptée cw petiest

et a la concentition sérique des IgE totalesD SODFH GH Of2PDOL]JXPDE GDC
tKpUDSHXWLTXH GH OYDVWKPH VpY gUé n@diReHes Uitthévdpipsy RO X H
ciblant les cytokines THZ111, 112

Aucuneautre biothérapiene possedeine AMM, dans la prise en chargkes allergies IgE
médiéesEn revanche de nombreudesthérapiesVR QW HQ FRXUV GpWXGH HW G

ouvrant la voie a upanel plus important deaitemens ciblés dans ces pathologies.
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Autres
Stabilisateurs danembrane

Les stabilisateurs de embrane, cromoglycate de sodium, lodoxamidené&docromil de
sodium inhibent la dégranulation des mastocyeesbloquante fonctionnement & canaux
calciquesprésents au niveau de la membrane mastocytaire, emp&ihsitié libération des
médiateurs préformégl09) lls inhibentles réactions allgiquesinduitespar les allergénes au
niveau de la muqueuse respiratoire et conjonctivaldes mastocytes jouent un réle crucial
dans la réponse allergiqueHV PRGHYVY GIDFWLRQ FRPSOpPHQWDLUHV RQC
de ces molécules, comme une diminution du chimiotactisme des neutrophiles, éosinophiles et
monocytes.(113 Le bénéficede ces antidégranulants mastocytaiees considéré comme
modeste dankes études cliniques, infériear celui descorticoides etlesantihistaminiques.

lls sont généralement utilisés en traitement local (voie nasale, ocdlamg)a prise en charge
symptomatique de leonjonctivie et rhinite allergiquePlusieursadminigrations journééres

sont souvent nécessairésa toléerance globale de ces moléculesleEsine avec des effets
VHFRQGDLUHYV PLQHXUW9 W\SH GYLUULWDWLRQ

Adrénaline

/1D G U p QBrOvo@ Hntramusculaireconstitue le traitement de premiére ligne de
OfDQDSKUpPDHWLRQ GTK\SHUVHQVLELOLWpPp LPPpGLDWH V\V\
vita. /H WHUPH GTDQDSK\OD[LH D UpFHPPHQW UHPSODFp FH
désigne désormaigniquement OfDQDSK\ODJ[LH D YGhéz K3 pRigMtdEdIvd R Q
comme étantf ULVTXH GIDQDSK\OD|[LHQN®QF@D\ESRY GWDIG,D XQ/MDRO L (
D FFRPSDJ @dudatipK Qétapeutiguedividualisée (Q OY$FDGpPLH HXURS
GYfDOOHUJRORJLH HW GILPPXQRORJLH rAmabdationx sbral($$&, LC
SUHVFULSW LR én sspaGéhpQddl© & Citd préventif FKH] OTHQIDQW HW O
Ces recommandatioreiropéennedéfinissent legndications absolues et relativgstifiant la

SUHVFU L8MhalIRE) Pa@f les indietions absolueson retrouve lesantécédents
GIDQDSK\OD [L®D WHY L PDHQMR COO O D @ikpftklrdiassociée a un asthme

modéré ou sévere non contrdlies antécédents de réaction systémiquex venins
Ghfménopteées et les casde mastocytose ode tryptasémie basale élevéeez les sujets

ayant un antécédentddpDFWLRQ V\VWpPLTXH Des|[inGdaficht)ndlatives LQV HF
discutés selon le contexte, comprenneaaritre autres les réactions allergiques légéres a
modéréHV OLpHV j OTDUDFKLGHG DX WIUXEMW ¢ HROXAHQWY OfL
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FKH] O9YDGR @dukereugevd BPWKBXUH DFWXHOOH GHX[ GRVDJHV
autoinjectable sont donibles (0.15 mg et 0.30 mg).eldosage prescrigst déterminé
essentiellement par le poids du pati¢hi.4

Immunosuppresseurs

Les immunosuppresseurs peuvent étre prescrits dans certains cas de dermatite(Btapique
correspondant a des formgénéralemenséveres. Le traitement par immunosuppresseurs est
souvent une alternative proposée aprés échec des thérapeutiques de pligmEre&n

forme topiquee tacrolimus inhibiteur de la calcineuringgeut constituer une alternati aux
dermocorticoides eras GTpFKHF G X W U D L WihdR &tiQrsVPa& Yoi&dyisterRidpéay U H
lesimmunosuppresseurge sont que trés raremdntliqués dans la DAtdeur utilisation est
réservéaux équipes spécialisées. En Europe, la ciclosporine constitue la molécule ige prem

choix en traitement systémiqule la DAFKH] OfDGXOWH HW OfTHQIBQW 'TD>
TXH OYD]DWKLRSULQ Heudemt érédutfgees leR Waiteri¢im \deHseconde ligne.

(87)

3.2.Traitement curatif : Immunothérapie allergénique

Principe

$FWXHOOHPHQW OfLPPXQRAY Egi l&B&8UL taitRedtQriratil gispanibieH

pour lesallergies IgE-médiées.Le principe de ONA HVW OfLQGXFWhce@® GIXQH
O TR UJDQ EaVWLHY alidgines. / L P P ¥@rRnce aux allergénesimplique que
OTRUJDQLYV Pvdlu GllergigueLcgssd. de réaggou at une réaction moindre, lors

G YH[S RsVvauyv éllergenes SHWWH LPPXQRWROpPUDQFH YD VYDFTXp!
H[S RV D ganismedjdes)dosesroissantes T D O O sidurdun® période prohgée Cette

exposition prolongég O 1 D O @HeefcpQuh effgirofondsur le systeme immunitaire qui

va réagi en induisant une tolérancgériphérique La mise en place de la tolérance
périphériqguepase parune déviation de la réponse immunitaleW OfLQGXFWLRQ GH O\
T régulateurs (Treg)(115 /9,7 ¥a favoriser le développement de la spopulation
lymphocytaire TH1 VSpFLILTXH |, @4 D&Didéht de @Hsoympulation TH2
LPSOLTXpH GDQV OYDOOHUJLH 1/,H-Y, chtbkDeOguiO/efavoriserlaSUR G X L
SURGXFWLRQ ®@ITPISKBBPWBWW, VSpFLOe3 Y6 SonGdeb dieoipsI qQH V
bloquants capables de lier spécifiquement les allergenes, empéchant ainsi leur fixation aux
,J( HW SUpYHQD QW a&idtlon-rRa@tdcptdive HAhggeudsquelques allergénes
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pourront se lier aux IgEnembranaires, ce qui explique en partie la diminutioneviar
suppressionde réaction allergiques chez les personnes tragé par ITA. (116 Autre
FRQVpTXHQFH | BLHY COEEK R B-popiaiovi lymphocytaire régulatriceles
O\PSKRF\WHV 7UHJ &RPPH OHXU QRP OfLQGLTXH FHV FHC
immunitaire et représentent la seuspulation lymphocytare VSpFLILTXH S IDOOHI
dominante chez lesndividus sains, nosllergiques. Les lymphocyteslreg jouent un role
centraldansla tolérancepériphérique, ennhibant lesvoies effectrices P H Q D Qallérgie O

(217 lls vont G X Q Hm&IDI&f kégativementia réponse TH2H Wautkfpart via leurs
cytokineslIL-10 et TGF , induire une conmutation des anticorps vers les isotypgs4 et

IgA respectivementLes 1gG4 spécifiquesont inhiber la présentation des allergénes aux
lymphocytes H2, auparavant faciiee SDU OHV ,J( HW EORTXHU OYDFWLY
induite par les allergénetymphocytes Treg, H10, TGF , ) HQWU Hsom Xi&8 U HV
facteurs suppresseurs apportant un®@mée protectriceTout cet ensemble va contribuer au

G p Y HOR S Sihefmihm@QriwtoBriince aux allerges se traduisant par une diminutianire

une absence de réactiallergiqgues O R WeXpoGitfors allergéniqus. (118) Ainsi, au-dela de

OD UpGXFWLRQ GHA/pevmét slgvVdhandse caufsde la maladie allergiquen

modifiant OH VWDWXW LPPXQLWDLU.HA @ HIiff@&nce) det Yrait@menB O O H U J
SKDUPDFRORJLTXHVY OHV HIIHWV GH OfY,7% SHUWénddntv HQW Jy

plusieurs années veidans certains cas d@con définitive

VoiesGIDGPLOLVWUDWLRQ

Lesdeux voies les plus communément utilséeR X U  6€ofitld $oie souscutanée ela voie

sublinguale /TLPPXQRW KWdh&IFECYR OW L P P X Q R sWHinyualeGTSH)

sontutilisées dans les allergies respiratoires, asthme et rhinite allergigaedeux voiesnt

une efficacité comparable. La voie soESXWDQpH FRQVWLWXH OfXQLTXH YRL
OTWODH DX[ YHQLQV GIBQRPQREWQOHWVILH -bédiececPHQWDL
OLPPXQRWKpUD&Sd HTB DULWRHFRUH O TR E MsHNMW GQ HH Y MU LSHH
utilisée en pratique courantéOn parle également de désensdation orale./f,76/ QYHVW
SRXU OIS WWBRRPPDQGpPH GDQV ®X DD DW UG fid Qibdeite H ROV L
SDU UDSSRUW j Of,72 PDOJUp X @1BHeésOoneXgalddueBsohtO GH WF
disponibles VHORQ O 1D O OHUJgdttes duifindudddS R X P p Y Gy sdutés
injectables(SRXU OQ1,3IBRXUPROPRAVKpUDSLH SDU YRLH RUDOH Of
directement utilisé(97)
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/H FKRL[ GH OD YRLH GYDGPLQLVWUDWLRQ GpSHQG GH
GLVSRQLELOLWDpP G He Mprfevent® duvpatiz@ & Heu §@oQraghijuépays).
(119

Quele que soit la voie utilisée, sowsitan@ RX VXEOLQJXDOH OfIDGKpUHQFH
généralement faibleompte tenu @ la longueur du protocolet des effets indésirables

potentiels (119 3RXU DPpOLRUHU &e6t Kepndi/€lEsHapprachsgdnDla

finalité est de rendre le traitement moins long, plus efficdeenélioration de
OYLPPXQRJpQLF LW pusGshr(nfledr$profil de tolérancepar diminution de
OfDOOHUYR@WFLWEOTpWXGH &HV QRXY:-Hl® Giblivelldd S/BiesR FK H V
GTDGPLQLVN N W QiRE dph&libue, épicutamé), OTXWLOLVDWLRQ GH
DGMXYDQWY OD PRGLILFDW L RefcazeHD TG E IHBEQMARID OM W B bl Q
Of,7%$ VWDQGDUGIgENHAT®) TXH OHV DQWL

'PURXOHPHQW GH Of,7$%

En pratiqueOfLPPXQRWKpUDSLH DOOHUJp QL Uetphede itipled & X OH HC
XQH SKDVH GYHQWUHWLHQ /D SKDVH LQdptrialg @émedtH UPHW
crucialpour la réussite du traitememans IY,76 &8HQ SKDVH LQLWLDOH OfH[WU]|
administré une a deux fois par semaine, avec augmentation progressive ddasutesdss

semaines $sUqV DWWHLQWH GHLBOHG FOMH |10 fi HaQuRgay®i QG P L
une injection toutes les 2 as&maines, a dose fixéa durée de la phase initiale est en
PR\HQQH GH | PRLVY /D SKDVH G THQWRKWLER O/1HH BRI W,
allergénigue sous forme de gouttes ou de comprinbfingual est placé sous la langue

pendant quelques minutes, au terme desquelles il sera avalé ou rea8héu cours de
Of,7QfDOOHUJgQH DOLPH Q \8eb progreskiveent. @algsahpasféBuithit G R

par une quantité extrémemeiaible. Dans la plupart des étudeQ 1,72 VH GpURXOH HQ
phases une phaseG L Q G AvetVaug@ntatioprogressivedes dosesGIDOLPHQWYV MXV
atteinte de la dose optimalet une phasde maintenancey dose fixe avec consommation
quotidienne deOfDOLPHQW SR XU PDLQMWLRO & K HQ 1 YVwopuiax@&MaW R Op UL
plus concernée,O 1D O OHUJL Hgué&iOle L SwWUydnt) Bpontanément au cours de
OHQIDQFH FHFL pWDQW SDUWLFXOLqQUHPHQW YHoDansSRXU O]
OTDOOHUJLH DeOpBHRXWDOQUH $,JISHUPHW VRLW XQH JXpULV

désensibilisation correspondant a une augmentation des doses t¢83)¢es.
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IX.  Perspectives thérapeutiques

Biomargueurs

/D U H F K H UideKtiicatiow/ débfmarqueurs simples, accessibles en pratigse un
phénoméne en plein essor dans de lmenses branches de la médeciBdrk alérgOidgie

fait partie. (105 8Q ELRPDUTXHXU HVW XQH PROpPFXOH ,mOWRNLQH
un type de celluledont la présence ou la cosmtration anormale dans le samg autre

liquide biologique,peut étreun indicateurGIXQH PDODGLH GYXQH FRPSOLFD)
RX GIXQ SKpQRW\SH SDU.Wdsrio@drdueursSgeXvent éfreDudlibésida H
QRPEUHXVHV ILQV WHOOHYV disighbistio @inijad qul la piédictibh ReQlaG T X Q
réponse a unraitement.(121) En effet, parmiles recherchesctuellesmenées sur les
biomarqueurs, certainagssent ] OfLGHQWLILFDWLRQ GV BUYRXRIHJEUXYBRQV |
destraitemens ciblés permettant de définine population de patients répondeui22) A

WLWUH GIgHipshfeSddetpériostine FKH] OHV SDWLHQWYV VRXLIUDQW (
SURWPLQH PDWULFLHO O U H | GpWNHIPEPRIY B RIRE i/ téydnsé muG H
traitement paantiIlL13. (111) 'f{DXWUH SDUW GX IDLW GH OHXU LPSOLF
physiopathologiques, les biomarqueurs constituent des cibles thérapeutiques potentielles.
Ainsi les biomarqueurssont des outils intéressants dara démarch diagnostic et
thérapeutique en allergologids permetent une personnalisation de la prise en chaggéce

a la connaissance des voies physiopathologiques impliquées, des risques a long terme et
constituent un outil intéressapbur déterminerquelle stratégie thérapeutique adoptée en

fonction de quel biomarqueuEn outre, 1D V V R F & PlvgielRsbidBharqueurs sera#ns

doute nécessairet pluscontributive TX X Q E LR P D pduf prdi¢ un¥ Rélgalie, ses
complications ou la réponse a un traitement particull22) Les biomarqueurs permettent

non seulement de mieux comprendre la pathogenése, mais aussi d'accroitre l'efficacité et la
sécurité du traitement, ce cau final menea dessoins cliniques plus précis. De ce faityec

les biomarqueursn parle de médecine personnalised¢121)

Immunothérapie allergénigue (ITA)

De nombreuses pistes sotQ FRXUV GTpWXGH SRXU DPpOLRUHU OTfH
OfMLPPXQRMgENIDS LHYV QR XYHO O Hiwméb&tod R H KAV, 7&HeRaQ W

OTXWLOLVDWLRQ GIDGMXYDQWY GH BHQGWLGKYj Ro§ >GN DOIOM
NnoXYHOOHY YRLHV GIDGPLQLVWUDWLRSNt &kymeaterlIpUHQYV
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OYLP®RJIpQLFLW pou6 pbuvdif imdbire une tolérance durabdans pour autant
augmenter son allergéniciteVR XUFH GHIIHMY VHFRQGDLUHYV

De NRXYHOOHV YRLHV GRAOQ@PHQLVFWRXDWLRIPYDOXDWLRQ GD
cliniques Les voies itralymphatique et épicutapésont actuellement les plus avancées et
semblet étre les plus prometteuses.DQV OF, 7-Hmpl@titjue L) OYDOOHUJgQH
directement injecté dans les ganglidyrephatiquesous échographie. Cette techniquermet
OYDGPLQLVWUDBWIRQ GHHusTajpe i baV ywie sousutanée(123) /1,7 $

par voie épicutarFRQVLVWH j PHWWUH OfDOOHUJgQH DX FRQWDFV
patch Ce dernier est laissé en place 48 heures parirsen@ette voiea été expérimentée

GDQV OYDOOHUJLH (iél ¥linenidr&Vigidpeéhdahiddu @IfeDaOf&itHokkuve
GIYHIILFDFLWp &R PPH-MRhatijue) x VoiR Epicuta®@didddsite des doses

G 1D O OH U Jq Qdde/ laR/&dsQuecutahge (123, 124 LILQWpUrw GH FHV QRXY'
UHSRVH VXU OfR Bé&rapeuigueRi®) marigrel phi¥Vrapidet durableavec un

meilleur profil detolérance Des études cliniques ont démontyge 3 injections par voie IL
Geftraitdepollen de graminée pSDUWLHV VXU PRLV RQW SalkecPLV OfL
XQH HIILFDFLWp FRPSDUDEOH j FHOOQ&t c6 §ueQuthe talér&ncE R Q G X |
excellente Cette innovation serait un excellenbyen pour palier au faible tau&afhésiona

OMA actuelle dont les effets secondaires et la lourdeur du protocole emfthérapeutique

encore peu répandu@ 29

/IH GpYHORSSHPHQW GYDOOHUJgQHV UHFRPELQDQWYVY HW G
OfDOOHUJgQH GDQV OH EXWintGrihdi@dublls@Xdé Umi@HI& &fett) LDEL O
secondairesbservés ave®s extraits natureles stratégiesnt églement pour objectif de
standardiser la production et la composition des allergé&esequipes ontdéveloppédes

allergénes recombinants hypoallergprds par diverses manipulationde biologie

moléculaire (mutations dans la séquenGH O T D Odiddmérga@idh/suppression de
séquence« /HV PRGLILFDWLRQV DSSRUW pH Vreco@lbnaktpibti HQFH C
affectent essentiellement les sites de liaison aux(tgEépitopes Bt laissent intact les

épitopes des lymphocytes De ce fait, les allergénes recombinants hypoallergéniques
SHUPHWWUDLHQW G Hp&l pippreéddivh aufibn@@ibhldd [a@eactilitd & P
conséquent la toléeranc&/ HUDLW DPpOLRUpH H\Wosad fiuS ripQriantés U D W L F
G 1 D O O Hddoait pQskibleCeci permettraialors une désensibilisation plus rapide avac

nombre moindreG D G P L Q L Y 126UIDNELIREQW principe,nepartantde O § L<elpmd

laguelle lesépitopesB (reconnus par les IgE spécifiglleseraient responsables des effets
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VHFRQGDLUHVY REVHUYpV GDQV O fertigrsDiasteguigesiont me auH U Jq Q|
point de courtes séquences peptidiques linéaicegenant principalemened épitopes T
GRPLQDQWY VSpPFLILTXHV GTDOOHUJq@épaX UBNOQW G TP B VWSRISH/
SHUPHWWUDLHQW GIYDPpOLRUHU OD WROpUDQFH GH OF,7
G 1D O GHrespgmdhke G fmdhogénicité. La réactivié IgEUHVSRQVDEOH G¢YH
secondakes serait ainsi supprimée. (327 DXWUHV YRLKN EGW XIGHSBRHQRMER T X W L
protéines de fusiofiormées SDU O DV VIR pedidd laiRe@er®fie ne présentant pas

G O OHUJp QunE Lpvatgingd Wim@h§gene (protéine virale par exempdans cette
innovationles peptides allergéniques utilisés tsdérivés des sites de liaisons aux IgE et ne
FROQWLHQQHQW <bsvpr@dineS daRiGH¥Ernettraient la encore de supprimer la
réactivité IgE. (126, 127 (Q UpVXPp O 7 drgéda owhinar§) d& feptides
allergénique®u de protéines de fusiabtenus par génie génétique, permettrait de réduire au
maximum | D O O H U Je® hdnéfdp escomptés sont une diminution des effets
VHFRQGDLUHYV GH 0fY,7% XQH aksweOlk MébW DR @ait&rientGR VHYV R S
scKpPD G YLPPX@plNdavrLurReQdurée plus courtglii par conséquerserait plus
acceptableAinsi FHV QRXYHOOHV IRUPHYV c@$tiuéranel sbluggptaVVa SR XU U
PDXYDLVH FRPSOLDQFH DVVRF lepaveq desfextrditsDafatg¥rtige® H U pL
naturels, liée en partie aux effets secondaires etl@n@ueurdu protocole(3 a 5 ans en

moyenne).

$XWUH VWUDW pJL He HF@ X¥RODM GIpINO<uEriHscd mapsede DqvieH|E
polyéthyléene glycol (mMPEG)ou avec desséquence G $' Ipourvues de propriétés
immunomodaulatrices telles que les séquences. OgS études ont démontfEXH OYDVVRFLDW
GTIXQ DOOHUJgqQH | G pberxstalt H¢ nfoRifies Reéttavies propriétés
immunologiquesG Haller§ene. ID pWp REVHUYp TXH OHaviRXeS®BAGH GYDC
permettat XQH UpGXFWLRQ GH Q $DduéVe douplage BvOcOdedundqiifd CpX H
favorisait des réponses immunitares+ VSpFLILTXHY GH OYDOOHUJgQH H'
allergénique(126)

Biothérapies

/9 2 Blizumab pourrait voires LQGLFDWLRQV pODUJLHVmgdégsDellad UHV D (
que la dermatite atopique (DA)D D O O H U J L Hla DhinitePaHepdue Let) Ies allergies
oculaires graveq112) 'DQV OD '$ O 2poDrait dvoi DrENntérét chez un certains
sousgroupe de patient®fficacitépotentiele GpPRQWUpH FKH] OIDGXOWH HW X
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formes séveres)1289 Son efficacité a également été évakiet démontréeGDQV OfDOOHU.
alimentaire,utilisé seu QRWDPPHQW GDQV O DO@OTDHIDIAKL G B L REKQRD ML
DGMXYDQW GH O YL P Pijud.RIMgiKps &8s lnDien@ MTE@I QW 12PDOL]XPD
en adjonction a0 fnwiPothérapie allergénique orglermettait de diminuer la sévérité et le

nonbre de réactios allergiques etG § D F F geOratesbus delésensibilisation Ainsi,
O2PDOL]XPDE SHUPHWWUDLW XQH GpideHD@s\els¢als Oliniu2s®vV LR Q S
sontencoursp¥U FRQILUPHU OfHIIL&BFQW2P B & hddfedQyfsei s L W p
dosesG TH Q W8AHMAL H Q

Un nouvel ati-IgE, le Ligelizumab HVW DFW X H O O HhPvitrQ \IV priésénfep WieX G H
affinité pour les IgE IRLY SOXV LPSRUWDQWH TXH OY2PDOL]XPDE
GT,J( SOXV LPSRUWDQWH HW SOXV SURORQJpH TXH OfY2PDC(
traitement par Ligelizumab a permis une négativation des-phick VWV SOXV SURORQJp
M¥alizumab(négativation des priekests maintenuehez 95%des patients traités par
Ligelizumab 6 semaineapres la derniére injection versus 41% chezpkggents traités par

Omalizumab).Sur les premiéres études mendesprofil de tdérance semble dafaisant.

(112

/I YDPpOLRUDWLRQ GH OD FRPSUpKHQVLRQ GH Cipeis\VLRSDV
la mise en évidence de nouvelles cibles thérapeutiq@esiombreusemolécules sont en

cours de développement ciblant essentiellementyeskines ou leurs récepteurs, de la voie

TH2 O4F,/0pSROL]J]XPDE 5pVOL]XPDE4RREIBQX3QOPKPDHE oM,/
(Lebrikizumab, Tralokinumab), 1:17A-R (Brodaluma). (112

/ID YRLH GH VLJQDOLYV D3 péufaitPaogédmerttr& One ciDl&uyture. Des
études ont montréYy LD OD GpVDFWLYDWLRQ GX JqQH-3BRWGBDQW SRX
PRGgOH PXULQ VHQVLELOLVp DX[ DFDULHQV HW |j OYDUDF

dévelopement de la réponse allergicuenédiation ellulaire TH2. (129

Une autre stratégie développée pour le traitement des allergies consiste a Idoquer
signalisatiorpar O %, / H W -13,¥lelix cytokines de la voie TH2 jouant un réda@jeurdans

la physiopathologie des maladies allergiquesDupilumab,anticorps monoclonal humanisé

dirigé contre la souX QLWp . GX UpHBESMDKXBD QW ,O0D VLIAEDbdeLVDWLR
O %13, aété développé a cet égaihns la dermatite atopique Baupilumabest la thérapie

ciblée la plus avancée actuellementDIl IDLW SUHXYH GTHIILFDFLWp HW GH

DA modérée a sévere dans deux essais de phase dltékeltats de ces étuded omontré
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gue leDupilumabpermettat GfDPpOLRUHU OHV VLJQHYV yrtovhpis RSW {PHV
SUXULW OHV V\PSW{PHV GTDQ[LpW de MaéVco@phréGan pladehdV LR Q
(130 $XSDUDYDQW OH 'XSLOXPDE DYDLW GasthimepdrdisténtS UH XY H
modéré a severd VVRFLp ] XQ WDX[ pOddY@a gefmpsrneLrédacidhldd H V
QRPEUH G YH|[RrHarelDNtibiRde a fonction respiratoireuae diminution des
biomarqueursGH O TL Q | CaBsBd#b &\d \wi® TH2. (181

'"{DXWUHV WKpUDSLHV FLEOpH VdaksRI& dérmapatbggdeddianG fp Y D O X
spécifiquement le prursymptdome le plus invalidant de la DA: anticorps dhtB1 et ant

TLSP (Thymic stromal lymphopoietincytokine jouant un rdle dans la promotion de
OfLQIODerPdinilaRk @s cellules dendritiques, lymphocytes TH2, lymphs®&itet

mastocytes, et inductrice de prur{f)32

Agonistes degoll like receptors (TLR)

Les toll like receptors TLR) constituentdes cibles nouvelledans la prise en charge des
pathologies allergiqued.{ D F W L Y DaWainRTQR @tkerait un réle dans la tolérance-as

YLV G 9D OdesidiudlgsZtyygerent que les agonistes de TLR permettraient de diminuer les
réponses TH2Dans desessaiscliniques menés FKH] O 7 Kut RaBdriste du TLR9 a

démontré une efficacité dans le traitement de la rhinite allergigaes un modéle murin
GIDVWKPH XQ DJ&p@rmis\ed LX GXFHU OYLQIODPPDWEBRQ GHV Y
En outre, des études ayant @D {DGPLQLVWUDWLRQ GYDJRQLVWHV GH
QDVDOH RQW GpPRQWUp OfHIILFDFLWp GH FHV PROpPFXOF
rhinite allergiqueD I1DXWUHMHHS DWW QGVWHY GH 7/5 VRQW j OfpWXGH
allergénique. Un agoste du TLR4 et un agoniste du TLR&t montréun effet immunogéne
importanW 1D LV D Q WadavaHsXdertthent6sG D QV O 1L P P Xa(eRy@higuelAiDss L H

les agonistesles TLRpourraient amélioretO {H I 1L F D F L \Ris éhsendI§, Gafonnées

suggerent que la modulatiolesTLR peut étre une approche fructueuse pour le traitement des
allergies.(133

Antagonistes des récepteurs CRTH2

Le récepteur CRTH2 exprimé par les cellules TH2, éosinophiles et basophiles, constitue une
autre cible thérapgigue H Q F R X U VL&lifjqnd/d€ Gd+écepteur, la prostaglandine D2, est
libéré par les mastocytes activés. En se fixant a son récepteur CRTH2, la prostaglandine D2
indut OYDFWLYDWLRQ HW OD PRELOLVDWLRQ GHVY FHOOXOHYV
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DXJPHQWDWLRQ GH OD UpSRQVH LQIODPPDWRLUH 7+ &TH)\
CRTH2 ont ét6éGpYHORSSpV ,0V RQW pWp WHVW MW &K HJ 1O VRARKPRPH
de la rhinite allergique avec des résultats promettg@4). Le Fevipiprant, antagoniste

&57+ IDLW OMIESEMIigMS de ppase Il eddmontré récemment son efficacité et

VD ERQQH WROpPUDQFH GDQV Q&siSahtiiddénd @ sévitBaypdrthisGH O D\
XQH GLPLQXWLRQ QR W BdsitoghilRtin € {/ai€s la@riz medsw L R Q
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PARTIE Il 1 ,PSDFW GX PRGH GH YLH HW GH OTHQYLURQQHP
GIDOOHUJLHYV

Terrain (Prédispositions génétiqus tHistoire familiale)

Les maladiesatopiques (asthme allergiquehinite allergique, conjonctivite allergique,

dermatite atopiquallergie alimentairejurviennenessentiellementhez des personnagant

un terraingénétiguemenprédisposéOn parle également deerrain atopique"Ces maladies

ont une composante héréditgimise en évidence paHlV pWXGHV GYDJULEAWLRQ |
études comparent la prévalence de la maladie dans les familles de patients a celle de familles
témoins,ou a la populatiorgénéraleet introduisent la notion de risque rela35 Ainsi, il

est estiméT X fen@ant dont les deux parents sont allergigad® a 60 GH ULVTXH GYrWwW
allergique, contre seulement5a GH ULVTXH VL DXFXQ GHV SDUHQWYV (
seul des paresest allerggue, le risque est estim&&-30% en moyenné~ig. 15). (136

Figure 15.Risque (en %) pour un enfant de présenter une manifestation clinique d'atopie en prés@mQoG 1 XQH DWRSLH
IDPLOLDOH GYDSUqV %RXVTXHW HW .MHOOPDQ

'"IDXWUH 8sthdgshont Goh¥ TXH OD SUpVHQFH GIXQH DWRSLH FKH
ULVTXH GIDOOHUJLH SOXV LPSRUWDQW FKH{13)1©dt@itD QW SD!|
KpUpGLWDLUH GH OYDWRSLH HVW pJD O HP eh€rds jBrhedautd Q pYLC
démontrant une concordanp®eur le phénotype atopiquehez les jumeaux mooeygotes

supérieure a celldesjumeaux dizygotes, O HVW | QR W H U ispsition Jandtigjve OD S U p
TXL HVW WUDQVPLVVH HW QRQ OTD®RGW JQ KX @ LRV IO HY/QGHHQX
sont allergiquesie sera pas forcément serigl aux mémes allergenes ques parentsDe

plus, b transmission d&O TDW R SEBVQI KWW PD W L T X HapgataiteshDEeh@sH UJLH S
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de tout antécédent familidla contribution génétiqgue aux maladies allergiques est estimée a

plus de 60%, avec une héritabilité allant de 36 & 91% selon les éhunlds.plan génétique,

ces maladis sont polygéniqueq16) Les études de génétique moléculaire permis

OfLGHQW L luskelrsydnBs@e GudceptibilitO RFDOLVpPY VXU SOXV GIXQH G
chromosomiquesParmi ces génes "candidats"t @é décrits OHV JqQ HiMes<Xgdned ¥, /

GX FRPSOH[H PDMHXU GTKLVWRFRPSDWLELOLWpP +/$ "' OH Jc
affinité aux IgE, le gene de la métalloprotéase ADAMS33, entre @utes génes
interviennent essentiellement dans des voies de signalisatiordans la synthése
GILQWHUY XNLQH

Bien que les facteurs génétiquesignt un réle important dans la surven@e D O Oid beJ LH V
SHUPHWWHQW SDV GYHI[S Od firévaléhceOdpizXradtadi€sWED WiteR @ G H
survenue denutations génétiques sureupériode tres courfale quelques décennies, est peu

probable (Q UHYDQ F Kibh dexsfdgenes el Sugceptibilpéut étre modulée par des

facteurs environnementauxf LPSDFW GH O 1,H@Qséhd)&RdgHP DGW[SUHV VLR (
génomedéfinLW OH FRQFHSW &RIPSWH QPHXTXGH OfpYROXWLRQ C
OfpSLIpQpWLTXH SRXUUDDWpHRO $W URQ HG HI¢SO@MalABkEp) D O H C
allergiques(137)
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1. Epigénétique et allergies

/IH WHUPH GTpSLJpQpPWLTXH D pWp LQWURGXLW H@ SDI
dialogue entre génes et environnemeff.p SLJp Q p W LcbXtdent &/MELHLURQ QHPHQ\
sens large,influence OTH[SUHVVLR Q (1&H es Jge@dd Vimpliqués dans le
développement des maladies allergiquggnes de susceptibilitpeuvent étre modifiés par

des facteurs environnementauCes derniersie modifient pades génes dans leur structure

(pas GTIDOWpU MWL R QVX B @) Hnais diriduementdans leurexpression Les
mécanismegpigénétiges modifient O fH[S U H V V L Re§sefiellgmdny Qandthylation

G HADINY acétylatiordésacétylatiormes histonesu par O L Q W H U Ppic3dRNA (Fig. G H

16). (139 Ainsi, les modifications épigénétigacorrespondent desréactions biochimiques

qui vont PRG XOHU QOt§ Da-1& phactihdeié anscriptionnelle aux régions promotrices

des géne<n foncion des modifications observélesgéne pourra soit étre exprimeé sesster
silencieux.La méthylatiR Q G H @y #ivéau de certaines régions regroupées sous le terme
GIVORWAWWSXQ GHV SULQFLSDX[ SURFHVVXV @ppSdichp QpW LT
de géne par inhibition de la transcription$ W L \&grhple; B méthylatolGH Of$'1 DX
niveau ds régiors promotricesdu genede FOXP3, facteur de transcriptiojpuant un role

crucial dans le développement et la fonction tlesphocytes Treg, est associée a une
GLPLQXWLRQ0G te c2pene$S X HVIWIHD X GHYV tlatidi& cgsiprotéddsD F p
permet un décompactage de la chromatine faciltant @$$DFFqV GHV IDFWHXUV GH
j O1$'HHW SDU FRQVpTXHQW OD WUDQVFULSWLRQ GH JgqQH'
IDYRULVHU OfpWDW FRPSDF WrpnsdaptiionOifhfodsible.beQ fagoQ W OD
schématique, la méthylatioet la désacétylatiorrencent les genes silencieuxet la
GpPpWK\ODWLRQ HW O fDF 0 @aute uesOdds/midrblRN@hpesN DFW LI
EULQV QRQ FRGDQWYV GY$51P TXL VH IL[H VXU OYfH[WUpPPLW
ON$51IPOV YRQW UpJXOHU OTH[SUHVVLRQ GtranNsciigtiQrinl. SO XV F
Les microRNApeuventinteragiravec dHV W U D Q V F Uet &avair defpdB1FPHYV GITDFW LR
bloquerOD WUDGXFWLRQ GH Of$51P HQ SURWPpPLQHV IRIQFWLRQ
GpJUDGHU O@f4p1P OLp

83



Figure 16. Principaux nécanismes épigénétiques et leurs effets sur I'expressigenies. (140

Des pWXGHV IDLWHVHNK D] Q&R &4 effets épigénétiqueslie certains
facteurs environnementasxr [ SUHVVLRQ GH JqQHV HW OfLPSDFW VX
phénotype allergique.

Brand et al ont étudie OHV HIIHWYV GH O 1D G P&BihewovAatid. WdiffRupe SUp QD W
bactérie gram, chez des sourigestanteslls ont observéeT XH OJfH[SRVLWLRQ SUpQD
EDFWpULH HPSrFKDLW OH GpYHORSSH périQwvtalelfeEX@ SKpQR'
progénitue. Leurs recherches ont montyge cet effet sur la progéniture était dépendant de
OYLQGXFW LaéytQkirig THIL)suppresseur potentiel de la voie Ti2ontconstaté&chez

la descendancene forte acétylation ddsstones H4 au niveau du promoteur @€ -1, et

une diminution H DApW\ODWLRQ + DX QLY H DX p@elpaLiRKRAV HX U G
TH2. &HV GRQQpHV VXJJqQUHQW GRQF TXH OYDFpW\ODWLRQ +
Of,1)SRXUUDLW UHSUpVHQWHU XQ PpFDQLVPH L®BRBUWDQW
OfDVWKFRQWDYOH WUDQVFULSW LFR®@&ajdireSésuOER brxage@H OT,1)
pharmacologiguwm KLELWHXU GH O %2 R_agihisidaNalpro@enituteds résultats
ontmontrée XQH VXSSUHVVLRQ GX SKpQRWeaSddnSeFsSUGdEFeW doxid) G H C
TXH OTH[SRVLWLRQ PLFUR&tHeQa8H BW @ ¥ WLHR @ RRBRg@WMUH OfD
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progéniture, et que les modifications épigénétiques, en particulier au niveau des genes de
cytokines, expliquent cet effet dans la descenddide)

Dans un contextproche, Schaubt alont étudi€eO fHIITHW GH Oumkeh@rBrivienént R Q
agricoleGTXQH SRSXODWLRQ GH IH B&Rhehert QB Bah@dd ¢doxdoéS UqV DF
prélevé chez chaquaouveauQp HW VWLPXOp SDU GLIIpUHQWYV VWLPXO
cellules de sang de cordon amiré un nombre de cellules FOXP3+ plus élevé chez les
HQIDQWY QpV GH IHPPHV H[SdR addie j10 KMQUYL SR Q QYH RIDQIV p W
une fonction des lymphocytes Trplys efficace chez ces mémes enfa@es résultats ont été

associés a urdémeéthylation du promoteur de FOXP3 chez les enfants nés deerposges

j OTHQY LU BeQa&Ermetmparativerant aux meres témoins. La déméthylation du
SURPRWHXU GH )2:3 LQGXLW OfH[SUHVVLRQ GX JgqQH )2:3
FOXP3 joueun rde majeur dans la fonction des lymphocylegg, cellules favorisant la

tolérance immunitaireD X[ DQWLJqQQHYV ED QD Q Cessdoni@gssQugeréhRdpe) H P H C
OYH[SRVLW L& éirprpématidraiier riche en divers micreorganismegpourrait

avoir un effet protecteyrmédié en partie par des modifications épigénétiquesur le
développement de maladies allergiquéd3

Des équipes ont étud® THIITHW GIXQH VXSSOpPHQWDWLRQ HQ DFLGH
OH GpYHOR SSEBHHPWHIQAW VGYBVSLUDWRLUHYV /IDFLGHe, EROLTXH
fréquemment utilisé acours dda grossesse pour prévenir les anomalies de fermeture du tube
neural. Sur des modéles de souris gestar@e$p T XelHBllhgSworthet al a observaue la
suplémentation en acide folique entrainaite hyperméthylation de genes régelais dans le

tissu pulmonaire, et que cette hyperméthylatpiV DLW DVVRFLpH j XQH GLPLQX'
transcriptionnellefavorisant OH G p YH OR S S H Pridik&toie§ BhezOaddscemtiance

Parmi ces génes, le gene Runs@nnu pour régulede maniére négae les allergies
respiratoiresVIHVW UpYpOp rWUHHW UMWHH WHDXV P8 EKPORW GH SUF
guasi nul chez la descendance de saydtrecu un régime richen folats. 'f{DXWUH SDUW
traitement par un agemntéméthylat a induit une augmentation de la transcription du gene

Runx3. Ces résultats indiquent que les facteurs diététigpesivent modifierle risque

G 1D O OHUJLH \patdes\hitdniped/ éplgbhndtidues au cours GBp YHORSSHPHQW I°
chez la sourig(144)

Kholi et alont démontréeT XH OfH[SRVLWLRQ DX WdlEdhRktnoBdhergibevV VLI HV
était associeg XQH K\SHUPpWK\ODWLRQ GHV S-URMERFOXPIX&tY GHV J
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XQH GLPLQXWLRQ GH O§ans &8 deMid RefiecHiclesdd FOXP3lans les
cellules TregCes données pourraient expligeer partida plus forteprévalence el séveérité
G Hasffie chez les sujets exposeés au tabagisme paskifpailiution atmosphérique. (1345

Ces étudesH WauteeBsuggerent un role des expasns pré et post natalés des facteurs
environnementaux sur la survenuendedifications épigénétiqueBes expoions précoces a

de multiples facteurs environnementausn\ironnement fermier, facteurs nutritionnels,
WDEDJLVPH« VRQW DVVRFLPpHV | GFg. PR GellddcF leWerR QV pSL
survenir assez tdt au cours du développement mais égaluertu long de la vieomme

O 1 RuQosrédesétudes de jumeaux monozygoteSes études ont montgiie les niveaux de
PpWK\ODWLRQ GY%$'1 HW GYDFpW\ODWLRQ GHV KLVWRQHV
enfants, devenaient différents chez les pairgameauxj OTkJH. Q49X OWH

Figure 17. Modulation de I'expression des genes par I'environnement pré et postidatpl. (

$LQVL OHV IDFWHXUV HQYLURQQHPHQWDX[ HQ PRGXODQW
protecteurs soit nocifs(140) Au méme titre que lesmodifications génétiques, les
modificationsépigénétiquesont héritablegt peuvent étre transmisau fil des générations

avec un effet XPXODWLI FRPPH @ORIHAX IPAREWNEBHY FRQUGBXLWHYV
exemple est celui desouris agoutiLe gene agoutjouverne la couleur du pelage et confere

aux souris un pelage jauridans leur expériencéviorganet al ont alimentédes souris avec

un régime riche en donnewgte méthyle ce qui a favorisé la méthylation du gene agoutret pa
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conséquent sa répression. Cela a induit chez la progéniture immédiate un pelag§ brxnw U H
part, il a été observé sur 5 générations, avec un régime alimentaire strictement identique, que
le pelage devenait de plus en plus sombre. Ceci montre unenisaizs) des marques
épigénetiquesde génération en génération, gue sont pas uniquementhéritées mais
également amplifiés (148

/ hérédité trangiénérationelle des marques épigénétiques a fait émerger une nouvelle
hypothése qui permettrat GTH[SOLTXHU OD SURJUHVOER{SRGHK\YV D
G D P S OLILFgevetaRoQneeOdllezVest illustrée par la figurd8. La figure 18.A

représente un modele tragénérationnel de prédisposition aux athés atopiques
uniquement baséur des facteurs de stress\@onnementaux. Dans ce modé#e pression
environnementale est directement corrélée a une augmentation du risque génétique de base
pour la maladieseulement pour les gérations ayant vécu pendant la périodelEngement
GTHQONeMER QLa figure 18B UHSUpVHQWH OTK\SRWKqgVH GYDP!
générationnelle. Dans ce modékablij SDUWLU GHV UpVXOWDWY GfipWXGH)
changement persistant de l'environnement augmente non seulement le risque de base mais
induit également des changements épigénétiques transmissib&esduisant a une
amplification du phénotype ahaque génération ultérieure. Letour a un environnemen

normal, condui& la résolution du phénotype, maeulement aprés deg&nérations(137)

Figure 18 Hypothése d'amplifidion transgénérationnelle. (137
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Lestravauxde Cropleyet al soutiennent cette hypotheseQ UpSpWDQW OTHBEBpULHQF
etal sur les souris agouti, ils ont montiéX § X Q dD k¢dim&\riche en donneurs de méthyle

aprés cinqgénératios QD SHKQPIMWRXU |j XQ SKp@ias/\dettk QRUPL
générations. La sixieme génération, non exposée au régime riche en dalenméhyle, a

HX XQ SHODJH SOXV IRQFp TXH FHOXL GH OD JpQpUDWLRC(
VHSWLqPH JpQpUDWLRQ TXJLO \ D HX4¥Q UHWRXU DX SKpQR

Des arguments en faveur de cédtypothése ont été énpsr Béginet al Le premier argment
VWLSXOH TXH VL OfD X J&lergqvessvsil dvi@niGudiverfaDiOddahgerment

GH OfHQYLURQQHPHQW OD SUpYDOHQFH DXUDLW GE€ D
OfHQYLURQQHPHQW UHVWH OH PrPH /H VHdnArnGenebtJ X PH QW
induit des modifications épigénétiques, une amplification tggm&rationnelle du phénotype

atopique serait attendue méme avec une exposition stable. Ainsi, les effets directs de
OfHQYLURQQHPHQW VXU OH V\VWQgPH VLRPPHISW DLYHU QN F
OfDXJPHQWDWLRQ GH OD SUpYDOHQFH GHV DOOHUJLHV
OfHQYLURQQHPHQW DVVRFLpV DX[ PRGLILFDWLRQV pSLJpQj
G 1D P S OL lttardy&vidr&iQnnel, apporter une expliton plus rationne# a cette

augmentation rapide. (187

Ce phénoméneGTKpUpGLWp pSLdameatidhhdlieassodd/ 8 DaQpvédisposition
génétique et aux facteuemvironnemeraux pourrait expliquer en partiela prévalence en

augmentation des males allergiques.

Contrairement auxmutations JpQpWLTXHV Re OD VpTXHQFH Gf$'1 HV)
irréversible, les modifications épigénétiques elles, séversible. Cette caractéristique laisse
envisageia possibilité de mettre en pladesstratégies de préventiatu fait de la plasticité

des nodifications épigénétiques. (I87(Q FRQVLGpUDQW OfYK\SRWKqgVH G¢I
générationnelle, si elle venait a se confirmes biénéfices des mesures préventivdevraient

malgré toutprendre tote une génération aviarG frwUH SOHLQHMEB&W UHI I8 DB WW
compte tenu de la réversibilité desarques épigénétiquedes "épimédicaments” capables
GYDJLU VXU OHV PpFDQLVPHV pSLIJpQpWLTXHdhteRodlwspOLPLC
de développement eSRXUUDLHQW FRQVWLWXHU XQH WKpUDSLH ¢
DIJLUDLHQW HQ LQKLEDQW OD PpWK\ODWLRQ GH Of1%$'1 LQI
'107L RX HQ FLEODQW OHV KLVWRQHYV one® ’ULHDAGHHK UV GHYV
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desdéfis majeus GH FHVY WUDLWNPHOWW GIDYRDWWQH VSpFLILFLW
OYDSSDULWLRQ GT¥50/lHWYV VHFRQGDLUHYV
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" . Influ ence desnicrobiotes

/ $tude du microbiote et d®n implication en pathologie humaine suscite un grand irdérét

sein dda communauté scientifique depuis quelgues années

/H PLFURELRWH UHSUpV H Q Wdiar@GfesQolbHisaEt OOH RGJH Ded R VPWR
interagissanavec celuici en symbiose Ces méro-organismes comprennent bactérigirus,

archées, champignonsleturesen IRQFW LR Q GH O 1 BrddditQiféreRQye Gp U p

de microbiote intestinal,cutané pulmonaire, vaginat /I{DFTXLVLWLRQ GX PLFURE
progressivementiés lanaissance et celur L V fhil Qe led=apports extérieutsut au long

de la vie (151)

Microbiote intestinal

Les bactériesdu microbiote intestinal interviennent dans la digestion des aliments, la
régulation du systeme immunitaire, la protectioontre les bactériespathogenes edansla

synthése de certainggamines entre autresLe microbiote intestinal joue également un réle

majeur dans le développement et la maturation du systeme immunitaire lors des premiers
mois de vie.Plusieurs facteurs conditnent la compositiomualitative et quantitativelu

microbiote intestinat OfDOLPHQWDWLRQ O 1 KeelthigrrédicadentsS U LV H
OfHQYLURQQHPHQW IDPLOLDG®Ioud EesH&t@urkH 8/ M pRvamKHHWP H Q W
DFFpOpUHU RX UtdtidhDdeS Imidreo@irlism8s0 & iotamment des bactéries

commensaleg152)

Le lien entre microbiote etmaladiesallergiquesa été suggereSDU OTREVHUYDWLRC
différence entre le microbiote de sujets sainsedti de sujets allergiquesPlusieurs études
ontmontrée TXH OH PLFURELRWH D\@WH V@M &aiBridsd dversmaoar/
FHOXL G fdaleQyueg. Outre une faible diversité microbienne, une sous
représentation de certaines espdmgériennedu genreBifidobacteriaet Lactobacillusa été
associéa une augmentdtRQ GH OYDSSDULWLRQ(IG31 PDODGLHV DWRSL"

Herbst et al ont évalué Gnfpact dumicrobiote intestinal s OYDSSDULWLRQ HW OD
manifestationgllergiques. lls ont montr§ue des souris axénicgiEépouvues de microbiote

intestina) SUpVHQWDLHQW XQH H[DFHUEDWLRQ GH OYDVWKPH L
réintroduction du microbiote chez ces mémes souris a induit la disparition de
OTK\SHUVHQVLE LgérieyV 154D XCps Rion@éEd) suggérent donc un effet
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immunomodulateu de la flore commensale intestinalene autre équipe a montigue
OYDGPLQLYVWdsbaNesgeeps Gatdstdium chez des souris axéniques induidait
développement de lymphocytese§ (155 De méme chez ce&¥ RXULV OfDGPLQLV!'
GYIDFLGHV JUDV | RYdemerinduiflk deusppemdnt deellulesTreg. (156)

Ces résultats montrent que les effets immunomodulateurs des bactéries commensales sont au
moins en partie daa laproduction de métabolites baciens. En effet, la fermentation des
ILEUHV DOLPHQWDLUHY SDU OHV EDFWpULHVY FRPPHQVDOI
chaines courtes (AGCC)butyrate, acétate, propionate, entre aut@ess métabolites vont

avoir wne action directe sur les cellules du systeme immunitpir®@ fRULJLQH -GTHIIHW
inflammatoires(157) Une autre équipe a obsergée les souris dont le microbioirgestinal

produit une quantité importantele propionateétaient protégées contreOfLQIODPPDWLR
allergique pulmonaireaugepar les acaens. Inversement, les souris noesravec un régime

pauvre en fibresavaientun taux sanguin de propionate plus faible peésentaientune
inflammation allergique accrue des voies aérien(lEs8) De nombreuseautresétudes ont

démontre OTLPSRUWDQFH GX &b leFéhRatceliér ideall gpandel diveérsit@les

especes commensalgai le composent GDQV OfYpTXLOLEUH GXEle\wnvgPH LP
également montr§ue toute dysbiose ou déséquililshe microbiotepar modification de sa
compositionpouvaitconduice auGpYHORSSHPHQW)GIDOOHUJLHYV

Ohnmachtet al et Sefik et al ont mis en évidence un des mécanismes moléculaires par
lesquels le microbiote intesti@ DJLW VXU O 1 p TeXrr@ubitaleH| ISRt déind g P
gue la présence de microbes bloquait spécifiguement les cellules immunitaires responsables

du GpFOHQFKHPH @D WG POQ Q 8 Kpdnre\Beulgs paitigulietes cellules de
type3, DX QLYHDX GH OfLQWHVWLQ

A travers leurs études, ils odécouvertque le microbioteestcapable G § L Q G@4jhrébssion

du facteurde transcription5 2 5 pr lescellules Treg. €V FHOO X OHYV doutkbded 25 W

DX PDLQW LH ¢staGiéd imnfidtiepppr OD UpJXODWLRQ GHIERS§dnP P X QLW
généréeexclusivementau niveau extrdhymigue HOOHV QMH[SULPHQW SDV OH\
Treg dérivés du thymust leur absencanduit spontanément une pathologie de typ€@&s

Treg 525 WD XJPHQWHQW DYHF OfkJH HW UHSUpVHQWHQW OD .

importante chez les souris a 1 an.

Dans un modele de souris rendwieficientes pour525 ,Ws ont observé que celles

présentaient des quantités plus élevées de moléquiemflammatoires asso@s aux
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allergieset une augmentation de la réponse TH24 et IL-5). Ellesont également présenté

un niveau plus élevé en Iggtteignant parfois des niveasimnilaires & ceux observés chez les

souris axénigues. Ceci montre que le microbiote régule les réponses de type 2 par
OTLOWHUPpGLDLUH GHV FHOOXOHV 7UHJ 525 W HW SOXV Jgp

Une sensibilité accrue aux allergies a été retrouvée lgs souris axéniques, mais également

chez les souris titgées totpar antibiothérapie. Il a été observé chas deux populations de
sourisune diminution desellules 7 UH J 5 2 ®Jné/recolonisation bactérienaepermisde

restaurer le nombre normal d@aHJ 525. Réar ailleurs, es étudesont montréque le

microbiote intestinal induisaite développement de 7UHJ 525 W JUkKFH HQ SDU
acides gras a chaines courtes (AGC€k que le butyrate, supportant des données
précédemment rapporte€¢$59, 160

Ainsi, ces études montrent que le microbiateestinal régule indirectement les réponses
LPPXQLWDLUHY GH W\SH SDU OYLOQKX FW ORY GHEaEHD 26X WH \
déséquilibre du microbiote, par diminutiotlu nombre etde la variété des especes
FRPPHQVDOHV LO VH SURGXLW. KXRHQUWPRAN WHIBFHDEKHHA ¢

potentielle de réponses allergiques

Le microbiote intestinajoue un rble essentiel dans I'hnoméostasie et la réguldtiystéeme
immunitaire et peut ainsi affecter de maniére significative le développement de conditions

allergiques.

Microbiote cutané

La colonisation de la peau par lggcro-organismessommence des la naissance, lors des
SUHPLHUV FRQWDFWYV DléaHquanGd kQ s Ldy& <R teB Hhartdries va
progressivemenaugmenter MXVTX{j OTkJH D G X téwniplus Gtabld @ikU H
FKDQJHPHQWY GH Q§ HziohididR Qahe Pdargpditane flore résidente,
composeéessentiellement dBrotéobactériesStaphylocoques, Streptocoqueactradetes

et Actinobactéries et une flore transitoire. Cette derniere est constituée de germes sensibles
DX[ FKDQJHPHQWY GH I® deQXregtoRoQued Witk oW ehcore
Pseudomonas La composition du microbiote varie en fonction des zones cutanées
FRQVLGpUpHYVY $LQVL OD SHDX HVW Ofieté® bactgienm@ EULW D
/IfNLPSRUWDQFH GH OD GLYHUYV L&yuplib&XuRysEoh& immRrifaile & X W D Q |
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notammengté mise en évidence dans la dermatite atop{@As), ou le concept de dysbiose a
été le mieux démontrél61)

/ finalysedu microbiote cutané chez des individatteintsde DA en phase de pousséeert

phasede rémission a montnéne variation qualitdive et quantitative de sa compositiofu

cours des pousseéksdiversité du microbiote cutané se restreint au niveau des zoriateatte

au profit de souches de staphylocoqués, aurets et S.epidermidis dont la sélectionest

favorisée paune xéroset unpH élevéde la peauEn phase de rémissi@t apres traitements

locaux une rediversification du microbiote est observ@@orynebacterium, Streptocoques,
Proprionibacteriumx , avec diminution de la proportion d& aureusDans la DA, ¢
staphylocoqueloré est particulierement impliquians la réponse inflammatgireotamment

SDU OTLQGXFWLRQ GLUHFWH GH OD GpJUDQXODWLRQ GF
allergiques(161)

Une étude finlandaiseéalis& chez des adolescents a mon@H[LVWXQ FOIL KEQ HQW
biodiversitp GH OYHQY LUR Q @GHRah®QalrisquéH IDFROEDERE\E¢tte etle, les
chercheurs ont constatigie lespersonnegxposeés a un environnement ruraiche en micre
organismes ariés, présentaient un microkeotutané plus diversifié et un risqabllergique

moindre que les personnes vivant en milieu urb@ié2)

Le concept selon lequel une grande diversité du microbiote cskaagassociée a un risque

faible G D O,@Hjueltbit état de dysbiogeurraitpotentiellement enduire a une maladie

atopique laisse pensefT X  XUQHHV W D Xun Bdat spmDio@ dipar ITXWLOLVDWLRQ GH
organismegpourrait conduire a une amélioration cliniqiume équipe a dongtudie OTHIITHW GH
OfDSSOLFDWLRQ FXWDQpH GYXQH FUgPH FRWWOHM® QW XQ
filiformis, chez des personnes atteintes de DA. Les résultaisteeétude clinique ont montré

une amélioration significative du SC@R (score évaluantlsévérité de la DA), du pruride

la qualité de vieet une diminutionde la colonisation paB.aureus comparativement au

groupe placebo(163 'f{DXWUH SDUW GDQV XQVHIRGus@HemisdeLQ GH '
diminuer les manifestations inflammatoires cliniques et la réaction inflammatoire a un
allergéne appligué simultanémentCes données suggerent un effet modulateur de cette
bactérie sur la réponse immune. Il a d@@nontré que cet effet passait par IR GXFW-LRQ G,/
10 par les cellules dendritiquest par le recrutement dgmphocytesireg.(164-165
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Mode de délivrance anicrobiote

Chez le nouveané OYDFTXLVLWLRQ GX PLFURELRWH LQWHVWLC(
OfDFFRXFKHPHQW HW VD déphrGeG\VH. WO R Q YL MQQSPHWWH| O
/IfDFFRXFKHPHQW HS B R QGRLIHNEjD @ bidtab}te Mte stina ReQmiid $6X00

bactéries dda flore vaginale L § D éhBment par césarienne conduitO {DF T X LOALW LR Q (
microbiote FRPSRVp GH EDFWpULHV GH OD IORUH FXWDQpH P
hospitalier Par la suite, le microbiote intestinal va se diversifier et se stabiliserQ§rkJH GH

2-3 ans, puis en fonction d#iversfacteurs environnemesatix pourra étre déstabilisé.6@

167)

/ITLPSDFW GX PRGH GH GpOLYUDQFH V X4&Jét@liéd parmiusled®@ SSH P H
équipes.Papathomaet al ont étudi¢ OfDVVRFLDWLRQ HQWUHemmERER XFKHP!
allergie alimentaire elermatite atopique au cours des 3 premieres années.d&s \d@e sont

baséesV XU OHV GRQQ p hé&cahtrte dmQdere \de 459 Kouveas, nés et pris en

charge dans la mémmaternité. Ces enfids ont été suivis et examinés tous les 6 moidade
naissance MXVTXY|j] OTkJH . Gé$s réslia®sR dev cette étude ont montmrgue
OfDFFRXFKHPHQW SDU FpVDULHQQH VHPEOH SRWHQWLDOL
alimentairesen particulier chez les enfants présentanterrain atopiqueLes enfants nés par
césarienne avaient une probabilité 3 fois plus €684 DOOHUJLH DOLPHQWDLUH |
GIDXWUHV 1DFW HokhWspGuH prEdsSQosEMIXR QLV T X H . G Be@bcHd) J L H V
@gcouchement par césarien@@{ D P RdaW lgpr étudeaucun effet significatif sur le
développement de dermatite atopig{i€ad)

DespWXGHYVY pYDOXDQW OYLPSDFW GX PRGH IHOEPOLY XD QFH
pas retrouvéGagsociation entre accouchement par césarienne et développement de rhinite
allergique. (169172 En revanche, &utres études ormdémontréune association positive

entre naissance par césarienne et risque de rhinite allergique uniquement chez les personnes
D\DQW GHV DQW pFpGH Q\pved gjudle@dnDd¢$ faxtlrOde eodfagidizy

179

'H PrPH S&sthide @lfrgique legsultats de plusieudtudessuggerent que les enfants
nés par césarienne ont un risque de développer un asthme supérieur a celunteaénfear
voie basse. (17879 'TDXWUHV pW X G HMtrou@ntpas O @ &nkte Qelissance
par césariennet surULVTXH GIg)VW K P H
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/HV UpVXOWDWY GLVFRUGDQWY GHW\VGLIOUWLFPGYHW W XBRHG
délivrance sur le risqués 1 D O,eéllkhtédtre dus a la variation de la méthodolegiaux

criteres diagnostic utilisédans chaque étude'fD XW U @ 18 @® @Xrdn de certains

facteurs de confusioWVHOV TXH OHV D QW p F p GeliaQayismeriateln®, lebié [ GTDW
autresgestun élément importand prendre en compte pouvamtiuencer les résultats.

Dans &s études ayamtetrouvéun lien entre accouchement par césarienne et rigyfied OO OHU J L H
le microbiote intestinal acqu la naissance pourrapporterun élémente réponse cette
association. Comme dit précédemment, le microbiote intestinal des emdargar césarienne

est différent de celui des enfants p&s voie vaginale. En outrane étude ayant analys®

sang de cordorGefifants nés par césariermenontrédes niveau¥levéesG -,/ HW G1T,1)

HW GHV QLY HDDXjtokiberégumtriceCes donnéesuggéerentque I'expositiondu
nouveadné a des microbes spécifiqudsla flore YDJLQDOH SHQGDQpouafiDFFR XF
avoir uneinfluencesur les réponses immunitaires néonata({@81) DYfDXWUH SDUW GHYV
ont montréque les enfants nés par césarienne semblent manquer de certaines bactéries de type
Bifidobactérieset Bactéroidesgermesconstituant une part importante de la flore intestinale

et ayant un réle immunomodulate(t82)
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Allaitement et microbiote

/I DOODLWHPHQW PDWHUQHO FRQWUL B Hu hoOrfigsdniallaité EUH G
$X FRXUV GH ahizfe @dninvetth Bah@niant divers microorganigmesents dans

le lait maternemais également issus de la flore cutanée par coditect lors de ldétée Le

lait maternelFRQWLHQW GHV EDFWpULHV TXL YRQW FRQWULEXHU
du microbiote intestina(183)

Figure 19. Sources potentielles des bactépessentes dans le lait materri2@; : cellule dendtique. (184

Le lait maternel contient également des glycanes, composés oligosaccharidiques et
glycoconjugés, qui vont agir comme prébiotiques et influencer la compositioncdobrote
LQWHVWLQD &n GaMorisafitHe« dBv@lalgpement préférentiel de certagmmeces
bactériennes telles que Bgidobacteriumsp. Cesglycanes non digérés par le nourrisson, car

ce dernier ne présente pas les enzymes nécessdingr métabolisation, vont se retrenau

niveau intestinal, intast et étre assimilés par certaines bactéries du microbiote qui elles sont
dotées des enzymes néceszail€ellesci vont donc exploiter cette source nutritive et
FRORQLVHU18 TLYDKAHWWIHL@DUW OD F 2 Vajt InRterné& Ra@ovisel i@ XH G D
croissance deBifidobacterium et influence donc la composition du microbiote au méme titre

gue les glycane$186)

Ainsi, le lait maternel permet a la fois de nourrir le nouve@umais également son

microbiote et plus exactaant certaines espéces bactériennes de son microbiote. Les bactéries
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du genreBifidobacteriumet Lactobacillusfont parties des bactéries majeures colonisant
OfLQWHVWLQ GHV HQID QperdorDexlemylgues présebtard vhe dysbivse O H V
ces bactéries sont tres souvent présentes en faible propdt86n.186§ Ceci laisse supposer

gue la composition du microbiote intestiadurrait jouer un rélemportantdans O p TXLOLEUH
du systéme immunibee.

En autre, le lait maternel est constitué de divers composés susceptibles de jouer un role dans

la maturation et le développement du systeme immunitaire du nourriggdrspécifiques,

facteurs tolérogénes (L0, TGF DQWLIJgQHY DOLPHQWRWUMHaEY HW H
SUpVHQFH FRQMRLQWH GDQV OH ODLW PDWHUQHO GH IDFW
HQYLURQQHPHQWDX[ SRXUUDLW FRQWULEXHU DX GpYHORS
conséquent k& prévention des allergies. (18687)

Figure 20. Modéle suggéréar Julia Vet al G 1 D 839 gpaur expliquer I'induction de tolérance zHe nourrisson allaité
(186 7UDQVIHUW GH OD RHWBH OB QMWW B R HRRMUGH prévEY Id déualoppeReénp URJqQH V
GIDOOHUJLHYV

/I Y DOODLWHPHQW SRXUUDLW GRQF SDUWLFLSHU j OfKRPpRYV
GH OfHQIDQW SDU VRQ SRWHQWLHO WROpPpURJqQQH &H S|
OfH[SRVLWLRQ PDWHUQHOOH DX[ DQWLJq®e K\balaGcE dé WD W XV
molécules tolérogénes/pinflammatoires GDQV OH ODLW GH OYLPSDFW GX OI

OTHQIDQW {&WErHIGd XW UHV
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Microbiote pulmonaire

ID GpFRXYHUWH GH OfH[LVWH Q F Hfait §sXeQ Feceé@.REd dffeE X@PR QD L
longtemps été considéré que les pousnétaient des organes sté&sil€190

Tout comme le microbiote intestinal, le microbiote pulmons@eble joueun rble important

GDQV OYDFTXLVLWLRQ GTXQH WSRIODUHURH QIR P X Q RW D PWPH @ \
premiéres années de vie&  deValle suggere une étude réalisée sur des souris montrant
OfLPSRUWDQFH GX GpYHORSSHPHQW SUpFRFH GH OD IORUI

aux aéroallergenes.

Dans leurs étudesmenéessur des sourjsMarslandet al ont obsevé que la colonisation
bactérienngpulmonaireprécoce au cours des 2 premiéres semaines deegieun élément
LPSRUWDQW SRXU OfLQLWLDWLRQ HW OH GpYHORSSHPHAQ
aéroallergaes. Dans les premiefjsurs suivant leur naissanceed souris exp@&es aux

acariens ont développéne forte réactivitdoronchiqueassociée a une seécrétion élevée de
cytokines TH2. Au fur a mesure du développement et de la diversification du microbiote
pulmonaire, il a été observé chez ces mémes souris une diminution de la rélactivité
réexpositions aux acariens HW O D@ S 0G UX Q/HopuIRiXV de lymphocytes T
régulateursparticuliere (requérant une interaction avec-IPDpour se développer)Ces
cellulesseraientprobablement induitegar le microbioteau méme titre que les celluléseg

induites au niveau intestinpér la flore commensal&@uand le développement du microbiote
pulmonaire a été empéché ou perturbé pendant les 2 premieres semaimeaEsst les

sourisont présenténe réactivité exagérée aux afjenesavec symptémes asthmatiformes qui

a persistéj @gf adulte. Ces données suggéerent donc que le développe®entejpiu

microbiote pulmonaire contribue a la maturation du systéme immunitaire et au contrdle des
réponses allergiquesia HQ SDUWLH OfTLQGXFWLRQ' f{®XWWHHK CGXOQWHW W
déséquilibredu microbiote pulmonareSRXUUDLW IDYRULVHU OYDSSDULWLI
DOOHUJLTXH GHV YRLHYV DpULHQQ@®#)V WHOOH TXH OTDVWKPF

Ces recheftees ayant &t HQpHYV FKH] GHV VRXULV GHW otV FKH]

savoir si la chronologie des événements et les processus sont similaires.

$LQVL OYLPSDFW GX PLFURELRWH VXU OH GpYHORSSHPHC
maniére suivante OHV IDFWHXUV HQYLURQQHPHQWDX[ PRGH G
K\JLgQH« GpPWHUPLQHQW GqV OD QDLVVDQFH, @RuEiRPSRVL)
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forment et définissent le modéle de développement du systéme immunitaire. En fonction de la
YRLH DGRSWpH SDU OH V\VWgPH LPPXQLWDLUH OD QDWXU
VHURQW YDULDEOHYV 'YDXW U-brg®ibrik8/serible é5d YnHlgmaentvce G HV
GDQV OYpTXLOLEUH GX V\VWgPH LPPXQLWDLUH HW OD SURW

Figure 21. Impact de la colonisation microbiennegprécocesur le développement immunitaireau niveaupulmonaire et
intestinal. (192 Immédiatement aprés la naissares tissus mugqueux sont exposés et colonisés par des bactéries. Ces
interactions précoces héteicrobes pourraient étre cruciales dafes détermination dda trajectoire prise par le systéme

L PP X QLWmDihdiMdu & fe développement préférentiel de certains types de répdresdermation d'un microbiote
équilibré et diversifié est associée a un développement immunitagé et a un faible risque d'allergies, tandis qu'un
manque de diversité microbienne eteusirreprésentation dbactériessont associés au développemententiel d'une
allergie.

&HV GRQQpHV VXU OH PLFURELRWH VHPECGhigWeptHR QIRUW |
plusieurs annégzour expliquer la prévalence en augmentation des malaligegiquesdans

les pays industrialisés. La diminution de la diversité des ruoganismes colonisant
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OfLQWEDWSIHD X O HisnsI&s )RR @aUt«Q LY HD X G £K OJLG\QEHDId
abusive G 1D QW L HIER B/ plusXjeLive ageourraient coduire & un état de dysbiose
PRGLILDQW dO §ystéxeLi@runltbite et condQW DX GpYHORSSHPHQW G
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IV.  Facteurs extrinséques Influence du mode de vie

1. Hypothésehygiéniste

/1 K\'S R Wylgignidtea été émise pour la premiére fois en 1p80Strachan pour expliquer
OYDXJPHQWDWLRQ GHVY DOOHUJLHV GDQVOHN 5 DNXHL Q GEXM
G 1K\ J L qQ HakMle eéxpolifiora des agents infectieumicro-organismes symbiotiques

et parasitesau courgle la petite enfance induirait une immaturité du systéme immunitaire et

augmenterait donc le risque de maladies allergiqies)

Actuellement cette hypothése hygiéniste est de plus en plus admise et reconnue du fait de
O 1D F F X RXO0 O Weretko¥v@arttvie corréation positive entre expositioprécocea un

environnement riche et diversifié en miesoganismes einfaible risque allergique.

Environnement rural +Vie a la ferme

/H U{OH SURWHFWHXU GH OJHQYLURQQHPHQW UXUDO HW Q
GIDOOHUJLHV D pWp VXJJpUp SDU OJREVHUYDWLRQ GTXQH

chez les personnes vivant a la ferme.

Des études européennaullticentriquestelles que les étudeBASTURE PARSIFAL et

ALEX men&s conjointement dans plusieurs paysont cherché a évaluer OYHIIHW GH
OfH[SRVLWLRQ j XQ HGQV batdn@ent fein@\sur & Xdé\iopement

G 1D OO Bdg Jatudes a grande échelle ont @tées en place afin de confirmer de
précédentes données issu€xfudes épidémiologiques transversales suggeérant un role
SURWHFWHXU GH OfHQYLURQQHPHQW UXUsbrQa shHr@n&D UW LF)>
G D @O @AW

L'étudeALEX (Allergy and Endotoxin Studlgst une étude transversale menée aupres de plus

de 900 enfants d'age scolaire vivant en milieu rural, fermier effemomer, en Suissegn

Allemagne et en Autriche HWWH pWXGH D PR QWr8coceeXgroloadeBd SRV LW L
OTHQYLURI® QeHferm& &V en particulier la promiscuitévec les étables ela
consommation de lait crugonférait une protection robuste contre le développemimt
manifestationgllergiqgues 'fDXWUH SDUW H @xpékitbnP ®Q WQYYLURMAQH PH QW
fermeau cours dda premiére année de vie, voire avfpendant la grossessa)insi quele

nombre et la durée'@kposition de la premiere la cinquieme annéde vie sondes éléments
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cruciaux pour conférer une protection significativdans cette étudd fH[SRVaAWLRQ

O D P E L D&dblds & Ha\consommation de lait cru étaient indépendamment et de fagon
synergique associées a degvalence¢/y GfDVWKPH GH UKLQLWH DOOHUJLT
atopique significativement pluigibles que celles observées chez les enfants exposés.

(199

LYpWXGH WUDQVYH PMzQibh G $AlérgyRisk factors for Sertssation In

children related to Farming and Anthroposophic Lifestyle)nclus plus de14000 enfants

Gafje scolairé traverscing pays européens evant en milieu rural, fermier et non fermier

L'objectif de cette étude était de comparer la prévalence desliesmklergiqueentre &s

enfants vivant laferme, les enfantbéquentant legcolesanthroposophiquesSteineret les
enfantstémoins vivant en milieu rurahon fermier. Cette étude a également cherché a
identifier les facteurs susceptibles de protéger contre les iemlatlergiquesLes résultats

ont montré TXH OH IDLW GdabsYuRd fernmkeUaba @ effet protecteontee le
développement de manifestatioradlergiques tels que la rhinoconjotigite, l'ezéma

atopique et l'asthmd.a prévdence des symptomealergiques était également plus faible

chez les écoliers Steinerug chez les enfants témojnmais la différence était moins
prononcéeT X | Dl&sHeRfants vivant a la fermainsi, cette étude @onfirmé la protection

des enfants vivarid la fermevis-a-vis de O I D O, ét H dahtré&jue les enfants ayant nmde

de vie anthroposophique étaigggalement protégés maisns une moindre mesurgl9g
ITpWXGH 3%8&6égaléhentpWXGLp OTHIIHW GH OD FRQVRPPDWLRQ
risque allergique.Les résultats ont montrgue la consommation de lait cru conférait une
SURWHFWLRQ FRQWUH OYDVWKPH OD UKLQRFRQM&RQFWLYL
aux squames de cheyaidépendammen@ufie cH[SRVLWLRQ j OTHQYLURQQHPFE

(197)

' D X Wtudds/onggalement montri rble protecteur dia consommation de lait de ferme

FUX QRQ WUDQVIRUPp VXU OH GpYHORSSHPHQW GY{DVWKP
atopique et de dermatitéopique. Ce lait non transforméprsommeé principalement par les

familles de producteurs laitiers QD S D Ve Yaételrisationdestin@ a réduire
significativement le taux de miccR UJDQLV PHV T XDeLc® fdif H €31 Bugdéié que
OfH[SRVLWLRQ EDFWpULHQQ etuDLDO FRX FR GHR 648 BepidDROJ- K6 HP 0D

pendant la grossesapporterait une protection contre les maladiergiques (197201)
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Dans | p Wexiepé€ennanulticentrique PASTURE (Protection against Allgy: STUdy in

Rural Environmenfsmenée dans cing pays differen@ fLQIOX AN LR G@HPHQW
VXU OH GpY H O &rsdadi¢atd Qldivea@te>edigans une cohorte de plus de 1000
enfantsvivant en milieu rual, fermier et noAfermier, suivisde lanaissanceM X V TOqkjJ&H GH

ans Les résultats de cettdude ont montréueles enfants nés dmeres vivanta laferme
présentaiendes taux significativement plus élevés dINF HW GH TIDQV OH VDQJ (
cordonapres stimulationque lesenfants nés de méres des mémes zones rurales mais ne
vivant pasa la ferme. A travers cesrésultatsil a été suggéréjue certains facteurs de
OfHQYLURQQHPHQW l&¢dntad avet diFdderteddg@sesTdammaux d'élevage

et/oula consommationGH SURGXLWYV GH O DpehéhotRd-HgroSsBskaataient X «
susceptibles denodule le profil cytokiniquea la naissancehez la descendanc@00) Ces

niveaux élevés de cytoking® la voie TH1, régulant négativement la voie Te@nfirmen

des résultats antérieuobtenus dans le cadle H OfpW XGH 'JP6W)$ bh @vedl\W

EDV GY,6PQV OH VDQJ GH FRUGRQ D pWp DVVRFLp j XQ W
G 1D O O Hdai3onQiets/ Le tauxGIP( VSPFLILTXHV GIDOOHtiIgQHV \
significativement pluglevé GDQV OH VDQJ GH FRUGRQ GHV QRXUULVVR
SDV pWp H[SRVpHV j OfTHQYLURQQHPHQ s &EkultexPdd idattée H G X U
etude ontégalemenmmontréque le nombre de cellules Treg éfaliis élevédars le sang de

cordon des enfants vivant a farme aprés stimulationDe méme une production plus

importante de Treqa été obsene chezles enfants ayant consomna@ lait de ferme

/YTHQVHP E& Hioradéesbggerat OTLQGXFWLRQ SU ppeRrEddla@UipaQ SKpQF
OfHQYLURQQHPHAR@MWUHBRDRW SR WHQ Wiétew HBt@QWe | Of
GpYHORSSHPHQ@RN2GIDOOHUJLHV

Plusieurs autredtudes ont déemontr®& fHITHW SURWHFWHXU GH Ofi¢llpsSRV LWL
ferme sur leisque G 1D O (Fig..293.L H
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Figure 22. Etudes ayant analyséd' H | | H Wex@dsitianfa I'environnement de la ferme durant I'enfancesur le risque

G DOOHYL HMiminution du risque non statistiquement significative: diminution du risque statistiguement
significative  : augmentation du risque statistiquement non significatwe SDV G { H1 hdnAdéterminé; AHr
hyperréactivité des voies aériennes
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Dansplusieursp W XGHV D\DQW pYDOXp OTLQIOXHQFH GH OD YLH |
certanes pratiques semblaie@ire particulierement associées a la protection codtfeD OOHU JLH
Parmi cellesci OHV FRQWDFWY SUpFRFHV DYHF OHhYbdigsleP D X[ GTp
avec leur fourrage ainsi que la consommation de lairu, sont considérés comme les
expositions les plus efficaces contribuant a une diminution du riatielgique chez les

enfants ayant grandians cet environnesnt. (197203

En outre, la premiére année de vie est considérée comme étanpéariwe cruciale
GITH[SRVLWLRQ j FXW G IG Hp O M B @/ WL UIRFQAEHE dale Qe adriis quieR O H
OD SURWHFWLRQ HVW GYDXWDQW SOXV IRUWH Totge OfH[SR
tout au long de la vie. (194

Pour expliquer les effets de cet environnement particulier sur le systéme immunitaire, certains
elémentont été évoqués telsque D S U p V H Q F Hs Gu§ritifé S de nitk-Or @avisrhe et

GH VXEVW D @battérignfieR royicddaQérienne et fongigaes les fermes.es micre
organismespathogenes ou norainsi que certag composes bactérisnau premier rang

desqued les endotoxines bactériennesW O § EaéétyGriurdmique, et certaines substances

G 1 R U foddiquésontprésents en abondance dansiebles OH IR Ligye ©FHala)ats
IHUPLHUV GH SURGXFWLRQ ODLW Lagidd:timit® fies@talhleasReEEQHP H QW
allergenes présents dans les fermes (sourd@Q LPD X[ SR OOHQspiréed dasQeg« HW |
premieres semaines de vie en grandes quantiteégatement été évogeiéomme facteurs

protecteus associé a la vie a la ferme. '’ {DXWUH HSDWDWLPD X[ GTpOHYDJ
OTLQWHUPpPGLDLUH GH OHXUsétetRhsHdeL l@WNaiHMUWY b@ Ddnd GH O
contamine UHSUpVHQWHQW XQH LPSRUW D QWdan¥ReX(20BH GIH[SRVI

)DFH j OD UHFRQQDLVVDQFH GYDJHQWYV LQIHFWLHX[ EDF)\
OLPPXQLWpP LQQpH OHV U@BURE ¥ I$ysteme inhdmthing VER Qes/
réponses TH1 susceptibles de jouer un pdteecteunis-a-vis des allergies. Er@afjsencale

stimulatiors microbienns soutenueglu systeme immunitairdes réponses THhitiéesin

uteroet prédominantes a la saance serant maintenues voire exacerbégmsi, lesfacteurs

GH OfHQYLURQQHPHQW GH OD IHUPH VRQW VXVFHSWLEOH
PR G X O H U tianfdrsUdépdr@ad lhmunitaireed_endotoxines bactériennes, les allergenes
(animaux SROOHQV« DLQVL TXH OHV FRPSRVpV GTRULJ!

mycobactérienne, sont susceptibles dans les premiers mois de vie et méme dés la période
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prénataleGH UpJXOHU OfpTXLOLEUH F\WRNLQLTXH HW RX OHV I
O Ygime des maladies allergiqug€204)

En bref, &s résultats de ces différentes études sont concordathtv. PRQWUHQW TXTXQH
précoce au milieu rural agricole confére une protectiodsLV GHV DOOHUJLHV 'YDX
pPWXGHYV RQW SHUPLV G{LGHQWLILHU SOXVLHXUWdRBFWHXU}V
ferme. LD YLH j OD IHUPH j SUR[LP LW pdGhétsil, Ix@dnBdin¥jtiGhfie OH Y D J
lait cru dés les premiéres années de vie, un contact répété pendant la grossesse avec
OfHQYLU RetrgHPHHVQVGH IDORQ SOXV JOREDOH OfpYROXWLRQ
environnementfermier richeen micreorganismessont autant de facteussisceptibles de
confererXQH SURWHFWLRQ FRQWUH OH GpYHORSSHPHQW GYDO

Familles nombreusesCréches- Allergies

/ITDSSDUWHQDQFH | Xr€use aD&d Odpdice QiR Ot dans les eétudes
epidémiologiguesomme facteuprotecteur contre le dévgdpement de maladies allergiques

Diverses études ayant analysé la prévalence des maladiesgedlergians les familte a

enfant unique et dans les familles nombreysad rapportéune association négative entre la
tailedelaIDPLOOH HW ODgeXUQYNWQXBOWMNMOBHMURPEUH GIYHQIDQW
LPSRUWDQW SOXV OD SUpY RCREAIHNSGIGUD uddidtritardiettV W 1D LE «
ont montréque la prévalence de sglilisation allergique diminuaién moyennede 3% par

enfant supplémentaire dans la fratri@07) La relation négative entre manifestations
DOOHUJLTXHV HW IDPLOOH QRPEUHXVH D pWp FRQILUPpPH ¢
étudiée dans le cadre du programB€RHS (European CommunityRespiratory Health

Survey. (209 La vie en collectivitaes lepremiéres années de vielle que la fréquentation

précoce et réguliere de crechasgalement été associée a une protection contre la survenue
GIDOOHUJLHV /9L Q lDveHXBlldctSifé & hdfamMdht &télolBervée chez les
HQIDQWYV VDQV dund dindinttivvh sighiiddtive du risque de rhinite allergique a

pu étre constatée, en comparaison aux enfensQ VvV U q U Hy¥rdesWdans leut)femille.

(210 La faible preYDOHQFH GYDOOHUJLHV UHWURXYpHeGIBsQV OHV
enfants ayant fréquentée créche tot dans leur vie et de facon réguliere, a étluéttaux

contacs et lapromiscuitéavec la fratrie et la collectivités § H Q, IfevQridant la survenue de

maladies infectieuseommX QHY DX FRXUV GH OTHQIDQFH
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Antibiothérapie- Vaccination

'DQV OTpWXGH 3$56,)$/ XQH pTXLSH V{H Vfatteu® wopaht VVpH |
expliquer la faible prévalenced'allergie chezles enfants fréquentant les écolSteiner

population chez quies résultatsGTpWXGHWW QOYWUPRRORWUp X@ puwsVTXH G
faible. (199 Le mode de vie anthroposophique de ces écoliers et de leurs familles est
caractérisgen autre, par un uage restrictifG 1D Q W L Eet.de W Lace{ridtibries résultats

de OMWXGH FRPSDUDQW XQ JURXSH GYpFROLHUV G 6WHLQ
montré une prévalence de rhinoconjonctivite, de dermatite atop&jude sensibilisation
atopiquemoindUH FKH] OHV pFROLHUV G ptise WHRLQWUE LRINKIW X H VS B E
SUHPLqQUH DQQpH GH YLH pWDLW DVVRFLpH j XQ ULVTXH SO
asthme,dermatiteatopique). Il a également étdbservé que les enfants ayant été vaccinés

contre rougeol®reillonrubéole avaient un risque plus important de rhinoconjonctivite
allergique.Autre résultat de cette étude, un antécédent de rougeole était associé a un plus
faible risque de dermatite atgpie Dans cette étud® H UHFR XUV PLQLPDO j OTDQ\V
le refus de vaccination chez les enfants fréquentant les écoles Steiner, appartenant a une
communauté anthpmsophe, ont été identis&commepotentielsfacteurs protecteungs-avis

GH &a@i® @@ Dans uneétude prospeive longitudinale plus récentAlm et al ont

montré TXH OD SilibiohgHes 8806t pendantO TH Q | D iptammeRdA coursde la
SUHPLqQUH VHPDLQH GH YLH DXJPHQWDLW Ol RI)WaxXH GH U
ailleurs, plusieurs études ont monttéXH OD SULVH ®KD RRVUEL RVWhDUH @ ID Q F
facteur de risque de survenue de manifestations allergiefugs sensibilisationLa prise
GIDQWLELRWLTXHVY D XQ LPSDFW GLUHFW VXU OH PLFURE
gualitative et quantitative de celoi. Le déséquilibre du microbiote intestinal induit par la
SULVH GIDQWLELRWLTXHV SR X UdJius\WhpbrfeéhOobJexel theplds ULV T)
enfants traités par antibiothérap{@03, 212 213 Malgré quelques études ayant retrouve

lien entre vaccination et allergie, en particulier contre rougea#onsrubéole, la plupart

des études de populatiomspor WD QWHYV QTRQW SDV SHésPrieMar@lfjgesV DEO LU
faites sur aUHODWLRQ HQWUH YDFFLQDWLRQ HW DOOHUJLH Qf
promoteur deOTDOOHUJLH SDY OHV YDFFLQV

ITK\SRWKqVH K\JLPQLVWH D p B @hheds Opidémidloyiqués Xidhta@tiX H S D
XQH SUpPYDOHQFH SOXV pOHYpH GYDOOHUJLHV GDQV OHYV

pauvresdans le milieu urbain par rapp@u milieu rural(204)
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$LQVL OTK\SRW Kgadtie K| DXpJPIHNQWHDWLRQ GHV PDODGLHYV DOC
de la biodiversité microscopique de notre environnement. dait on parle également

G fiypothése de la biodiversité". La faible exposition microbienne entrainerait une rupture de
tolérance vixvLV GIDQWLJIJqQHYV LQRIIHQVLIV &HWWH UXSWXUH C
du systeme immunitaire qui faute de ne pouvoir combattre les infections, devenues moins
IUpTXHQWHY VH PHWWUDLW j OXWWHU FRQWUH $SHV DQW
SURWpPLQHVY DOLPHQWDLUHV DFDULHQV« &H SKpQRPQgQH
GIDOOHUJLHYV 'fDXWUH SDUW O fH QeéeQdetdrmihidriteEdarts le W UH X
profil des réponsedéveloppéesSDU QRWUH V\VWgPH L RRiYeQdsWieisUH j Ofp.
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2. Alimentation et technologies agroalimentaires

I TMLQWURGXBWLRBQWY GH SOiavis Hdafre $0ixé/ aliynentalirgt ie
développement de nouvelles technologigeoalimentairesnt été évoqués comme potentiels
facteurspouvant contribueg la progressiodes allergies alimentaires.

Le développement de nouvelles technologies de production et de transformation des aliments
pourraitavoirXQ LPSDFW VXU O Halergi¥gdthinte SSretPHQ WIS SDULWLRQ
DQWLJqQHV RX OD FUpDW L RI@rgénititéar XueMuBidUi sfaSaLiBsSS HV G |
aux procédés industrielpeuYHQW LQWHUIpUHU VXU OH FDUDFWQUH

alimentaires.

Le chauffagede certains alimentesW VXVFHSWLEOH |j SDUWLU GY{XQH
GITHQWUDLQHU X QdtstRé&uEldes protéhes QouesHiu chaufige les protéines
alimentairespeuvent subides interactions chimiques aveauwtres composants alimentaires
(ex.acides amiaset sucre$. Un exemple est la réaction de Mailla@ktte réactiorronduit a

la formation decomposés aromatiquesicuewert influencer l'allergénicteGH OfDOLPHQW ¢
GpPDVTXDJH GY{pSLWR S H VanBg&nelsAldg?, DeV\tharfagesdssugepiible
GIHQWUDLQHU X®HORR G Dit-E-nApsREPnéBs & THVW OH FOYMFEHGH
ou de la noix de Pécan pour laquelle des-andtigénes ont été identifies apres chauffage

Dans les arachides cuitggillées) les produits de leéaction de Maillard sont associésuae

fixation aux IgE plusmportantequecelle observéavecles arachides namaitées. (214215

/IYDOOHUJpQLFLWpP SHXW pJDOHPHQW riNiigud? BeGraiténpetdt SDU O
des protéines WH[WXULVDWLRQ GX VRMD GX SRLVVRQ LVRODW)
peuvent transformer une molécule "naturelle”, faiblement allergisante en molécule
GIDOQHUWPQDFFUXH $ |4 Isvlats e GIf Bidrit S axdlkergenes issus des
procédésGH OfLQGXVWU L dbténdd) paDdeanidati@ivdD lglutdls sont utilisés

pour leurs propriétés liantes et sont retrouvés dans certains produits alimentaires complexes.

/Y DOOHUJLH DOLPHQWDLUH DX[ LVROHHVG 1@ B [EXipéMél FDUDF
blé naturelle. La déamidation du gluten a donc généréa@mépitopes avec une capacité de
sensibilisation accrueCet exemple illustreO T L P &b pracédés de fabrication industrielle

VXU OYDOOHUJp QL F Lpariporaiel voubeauxrRke@étes. 318 OD S
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Ces procédés peuvent augmenter le potentiel allergéniqueéwaler des néeépitopes
masqués dans la protéine native, mais deviennent accessibles et/o@actifs aprés
dénaturation de la protéine.

/1 X W L O LoiksPané. tR@rdtéihes alimentaires comme additifsuxiliaires de fabrication
augmentele risqueallerggque SDU DXJPHQWDW LR Qle$ ptodDifsB @Ot JpQLF L’
SHXYHQW r'WUH FLWp OHV K\GURO\VDWY GH SURMeEpLQHV E
SURWPpPLQHV YpJpWDOHV GH FHUWDLQHV JUDLQHV; VRMD
OfHIWUDFWLRQ GTKXLOH YpJpWDOHW CHRIOGRH W\ ERSH<QDW
dérivéspeuvent ANVUH VR XUFH GDOWOHWURH®WVEPBHYTENIDFFURLWUH
OfLQWHQVLWp GH/ PO N des RElle@iey Did¥duBspar la consommation

GH GHQUPpPHV LVVXHV G Hai®@ {plat GrEparas)dugmenicUeRiBn0d_dldigie.

Ces additifs peuvent étre el rPHV DOOHUJLVDQWY RX LQWHUDJLU DYH
et modifier son allergénicité. (217

Lesplatsou produitsndustriels'préts a consommécontiennent généralement une multitude
GITLQJUpGLH @&kw fatd sRAsque sergiquplus important par rapport ayptats
préparégraditionnellement 'fDXWUMIBPVRFLD WMQARP GIHHRMMW DX VHLQ C
produit peut faire apparaigr de nouveaux allergésieavec comme conséquence nsgue

allergique plus importan{218

$LQVL OHV PRGLILFDWLRQV GH OYDOOHUJpQLFLWpP GHV
LQGXVWULHOOH SRXUUDLHQW FRQWULEXHU DXrgiepYHORS
alimentaire. Il est a noter que certains procédésl OV T XIHWQ ROQWEPHQ]\PHV SURWp
et le traitement thermique(pour certains alimen)s peuvent au cdmaire diminuer

O 1D O O H pa# pépaterativip des protéines altéramtir conformation et détruisant les

épitopes conformationnels lgteactifs.(215

/IH VWRFNDJH GH FHUWDLQV DOLPHQWYV SHXW pJDOHPHQ
allergénicité par formation de néeDb QW LJIJgQHV RX OfDXJPHQWI&WneR Q GH O
avec le temps. La maturation de certainstiwgnrichit ceuxci en allergénes. Dans la pomme

par exemplela quantit¢é de OfDOOHUJgQH PDMHXU GH laFddiréeUdeL W DXJ
congrvation. Dans la noix de Pécde nouvelles protéines allergéniques apparaidsest

G 1 xtezkageprolongé (215
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Autre aspect defpYROXWLRQ GX PRGH GH YLH OfLQWURG&GXFWLRC
"nouveaux aliments"dont la consommatioétait négligeable il y a quelques r=des facilité

en partie par la mondialisatioret O L QW H U Q D W4 Bcidddged \Ad@adlinerdaires H
Certainsfruits exotiguesQTRQW pWp PLV j GLVSRVLWLRQV GHV FRQVF
échelle que depuis quelques décennié$s. PrP H O 1L Q \Welnausellés\Wrbtkiges dans
OfDOLPHQWDWLRQ KXPDLQrsix HJ B \WQ H e h&r mépen dein] H U Q H
expansion

ITXWLOLVDWLRQ GH SOXV HanMeQeXsdrrasRilid,Denillet, esf@ LPH QW
etc., en patie liée a leur caractére naturel etleur richesse en vitamines, fait suite a
OTHQIJRXHPHQW SRXU OHV SURGXLWYV GlepW pW sdukesV HW OI
&HV DOLPHQWYV HQ YRJXH FRQVWLWXHQW XQH VRXUFH LP
con®mmation de plus en plugpanduelDYRULV HU D Lié nQufdasxF DV LB/ RO H U J |
alimentaire. Le sésame par exemple était encore peu consommé en Europguélguas
décenniesSon utilisation D X M R X &s$iGi§dqXd courantg32, 34, 219

Autre IDFWHXU pYRTXp GDQV OYDXJPHQW RMhersQleSystedeED O O H U .
de culture intensiveCertaines techniques de culture et de sélection peuvent contribuer a
DXJPHQW H U cit® 1desO &idntsp & traversl TH P S O&ttivat€ufis degenes de
résistDQFH OD VpOHFWLR Qa@cllitié@efaptas argydtpansbr @és\protéines

de stress leur permettant de résister a des agressions fongiques oy miagdepouvant

également étre de puissants allergenes (protéines REhayenesis related proteinsCes

protéines sont produites en grasdeantités dans des conditions de stré@R U V o§SitH [ S

aux produits chimiques et a certainesnditions environnementale@tress thermique,
RVPRWLTXNWLWUH G 1B PHRTBenswRdeHruits et légumes, favorise la
production de profilines, protéineg stress tres allergisant€220-222)

Le développementGIDOLPHQWY WUDQVJIpQLTXHV 2*0 GRQW OH
déterminer pourrait potentiellemecbnWULEXHU | O ®§pewweéadHQFHD GOHUJLH
alimentaire. Plusieurs données de la littérature font mention de plantes génétiquement
modifiées qui aurairt pu induire des allergies alimentaires (soja enrichi en méthionine, mais
StarinN ELHQ TXH GHV OLHQV GLUHEWyuedll§rfidqudptantifdesrWUH pV
alimentstransgéniquepourraitprovenir: GH OD S UR W pamIel g&h§ la @t/ iptkddirit

GDQV OH JpQRPH GH, de pptdides Q¢ YuBidh rEdwtaht detraduction du
WUDQVJIqQH DYHF XQH SDUWIAFDGXY HI p@R PSU RYWYH QXL GR QW
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GH OYDFWLYDWLRQ RX GH OJLQDFWLYDWLR@ LUQ YR DR W PD }
part, une surH[SUHVVLRQ G1D O O é&hU faiple Hyan®é) pierid Qlav Ylante
conventonnelle pourrait augmenter le risque de sensibilisati@Qomme mentionné
précédemment, le risque allergénique des aliments transgéniques reste a détg&23ner.

224)

La transformation des aliments bruts, pgecédés de conservation des légumes et des fruits,

ansL TXH OTYHQJRXHPHQW SRXU iatiit Dr@ LriRultigliasition Gesp W pW L
processus de sensibilisatidres procédés industriels de transformation des aliments ont été

développés pour améliarda qualité des aliments (textureDsr HXU« HW DPpOLRUH
FRQVHUYDWLRQ /I TIDXJPHQWDWLRQ GH OD FRQVRPPDWLR
agroalimentaires esti ] OD GLVSRQLELOLWp KRUV VDLVRQ GYDOLPH
manque de temps$a variété et la commodité de caiments.(218 $LQVL OTdéSROXWLR

comportements alimentairga de pair avec une évolution du risque allergique.

3. Régime alimentaireet allergies

Des changements dans les habitudes alimentaires tels que la dimdeitepgonsommation
GYDFLGHYV JUDOITBRPBEHQWDWLRQ G6{du énsadeRalninvtidh @esR PpJ D
apports en micronutriments et antioxydants, caractérisant le mode de vie occidestair{
lifestylg, ont également été évoqués comme fastpauvant influencer la susceptibilité aux

maladies allergique$225)

Pour illustration, le égime alimentaire méditerranéeiche en fruits, légumes et poissons,
constituant donc une importante source de vitamines, antioxydants, acides gras insatures, est
DVVRFLp j XQ ULVTXH PRLQGUH GH VHQVLELOLVDWLRQ DOO
En revanche, un régime riche en huile végétales, margarine et aliments industriels chez la
mere est associé a un risque éleeésensibilisation allergique- KH] O 1 K2Qg C&W

aliments sonriches en acides gras saturésertoméget (notamment pour la margarine),

entre autre

Les omégeb, acides gras polyinsaturés a chaines longues, ont un effeinfleonmatoire. lls
induisent lasynthese de certaimsédiateurs inflammatads et notamment des prostaglandines
qui vont favoriserOD V\QWKqVH G 1:8 pouridieht RiRsp dUugienter la probabilit

de sensibilisation allergiguet probablement aussi de maladies allergiques., (28)
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$ O 7L Qesdredgad qui sont également des acides gras polyinsatucésiaedongues,

retrouvés en quantité importante daestainspoissons et certaines huiles végétales, ont un

effet antiinflammatoire. lls peuvent directement inhiber les réponses cellulaires &Hz2
promouvoir les réponses cellulaires TH1 et Treg§ DFLGH GRFRVDKH[DpQRWTXH
un omégea3, inhibe directement la commutation isotypique IgE des lymphocytes B en
LQWHUIpUDQW DYHF OD VLJQDOLVDWLRI® X3MUilgkhhHBHay GX Up
UpSRQVH 7+ HW IDYRULVH OD -LBp &RKneé FHZ.€n &ffet, EDEODQW O
UpGXLW OD WUDQ3y/dabsLISswedlRI€y TGHdmares/ De plus le DHA inhibe la
OLEpUDWLRY -&pdr les mastocyted partir deces considérations, il est assez
FRPPXQ GTDWWU L3HIX Efffet [ipoxdct@uP qpatie les allergigis86)

Les acides gras éhainemoyenne sont retrouvés en quantité importaates certaines huiles
végéetalesWHOOHV TXH OfKXLOH GH SDOPH HW OYKXLOH GH FR.
favoriser les réactions allergiques comme cela a été mdmzdes souris. Dans leur étude

Li J. et al ont montré que les acides gras a chaine moydawmerisent la sesibilisation
DOOHUJLTXH HQ VWLPXODQW OHV UpSRQVHV FHOOXODLU
disponibilité des antigenes (distribution des antigenes préférentiellement dans les diaque
Peyer"organe immunitaire intestinal”, et faible distributiolans la circulation sanguine). A
OfLVVXH GH FHWWH pWXGH LO D pWp VXJIJpUp TXH OHV I

constituerun facteur de risqueiaientaire pour les allergies. (186,82

Une alimentation riche en fibres, vitamine A, vitamine \iiamine D, antioxydants et
micronutriments pourrait diminuer le risquiieegique grace aux effets descomposés sur

OHV FHOOXOHV GH OfLPPXQ tinNgmnhhaidires. Qds Xieg parleRemnpleé,p W p V
permettent via la fermentation colique ®UR GXFWLRQ GIDFLGHYV JUDV j FKDL:
SURSLRQDWH« D\DQW XQ HVIHW WP 8 X QRPRW XSIDUW 8 KDW W p Q
TH2 et le dévelopgment de cellules TregLa viamine Avia son PpWDEROLWH OfD
rétinoiquepourrait préveniles manifestatios allergiques en favorisant le développentnt

cellues 7UHJ HW HQ SUpYHQDQW OfLQGXFWLRQ GH FHOOXOl
intestinales. En revanche, une supplémentation avec de fortes doses de vitesaimdlé

DY R LU inv&rseet FaWdrser les réponsedlergiques. (186227, 225, 230

JTLPSRUWDQFH GX UpJLPH DOLPHQWDLUH VXU OH ULVTXH
GRQQpPHY PRQWUDQW XQ ULVTXH SOXV pOHYp GIDVWKPH FKk
par XQ ,0& LOQGXLW XQ RWIIMaAuLJQ LicsD BdiiBN. FoetUdtao-
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inflammatoire du tissu adipewetrouvé chez les sujets obegesirrait constituer un facteur
de risque ] D V WMX3B) H

/ITMDOLPHQWDWLRQ SHXW G R Q FpojsadUrib¥utet) de feidary paditivd p H Q W \
négative les maladies allergiques enissgnt sur les réponses immund3es apports

caloriques importants ou un défien fibres et micronutrimentpourraient augmenter la
susceptibilité aux maladies allergiques, evofésant un état inflammatoire et un déséquilibre

des réponses immunitaires.
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4. Vitamine D

Le statut vitaminigue D a été suggéré comme facteur pouvant étre impliqué dans

O 1 D X afbH @8/ maladies allergiquesu niveau mondiaplus de50% de la population

serait déficiente en viiamine D/D SROOXWLRQ DWPRVSKpULTXH XQ WHP
important, OfpYLFWLRQ VR OD sdlasdDFWRQHW pDRUMDIYW GH IDFWE
FRQGXLUH j XQ GpILFLW HQ xygdsitioDb Bola@eét paSdhséqupritBude G T H
synthése vitaminique [Rutanéemoindre. (232) Les campagnes de sensibilisation sur la
prévention solaire visant a prévenir dancer de la peau pheitaduit et le vieillissement
FXWDQp RQW HX XQ LPSDFW EpQpILTXH VXU OfXWLOLVDYV

utilisation a largement augmen{@33)

La vitamine D est une vitamine liposoluble qui résulte de la conversida dtamine D3 au
QLYHDX GX UHYrWHPHQW FXWDQp DSUqV H[SRVLWLRQ DX]|
YLWDPLQH ' HUJRFDOFLIpURO RX ' FKROpFDOFLIpPURO
dérivés sont transformés apres métabolisation par lesneiszigépatiguseen produit actit le
25-hydroxy-vitamine D ou 25(0OH) D. (234

La relation entre la concentration sérigleevitamine D etOH G p Y H O RAISdieRHEREW G |
suggéréeoar ks proprietésmmunomodulatricesle cette vitamineA travers sesffets sur
OLPPXQLWp LQQpH HW DGDSWDWLY H dDlgpédthtyeDaRe sl ' SR X
allergies.(234)

Les actions de la vitamine D sur le systémmunitaire comportent, entre aure
$X QLYHDX GH OTLPPXQLWp LQQPpPH

- modulation des prapetés fonctionnelles des cellules dendritigydsminution de
OTH[SUHVMteRt€ursGdd \tes cellules, du chimiotactisme, de la présentation
GIDQWLJIgQQHYV

- DXJPHQWDWLRQ GH OYH[SUikk\MRRQ GHV UpFHSWHXUV W

- DXJPHQWDWLRQ GdivespepfiBds Entinditrebi@nss H

$X QLYHDX GH OYLPPXQLWp DGDSWDWLYH

- modulation des lymphocytes T

- diminution de la libération de cytokines pirdlammatoires
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- diminution de la prolifération des cellules T
Autres action sur la réponse immunitaire

- GLPLQXWLRQ GH OD SURGXFWLRQ GY,J( SDU OHV O\PSK
- OYDXJPHQWDWLRQ GH Omunhay tutprddgiBaniteYe probuetlo@ H
G 1-10, cytokine antinflammatoire dLPLQ XD QW OYLQIODPPDWLRQ FXW

Ainsi il est possible quéa fluctuation des concentrations sanguines de vitamineplisse

perturber le bon fonctionnement du systéme immunitaireavetir un impact sur le
GpYHORSSHPH Q¥ effedtDde @ Witadin¢ Y sufLPPXQLWp RQW FRQGXLW
OfLQIOXHQFH GH ¥éiduBsQHF® QML WDWLRABYV' VXU OH GBYHORSSH
OYfLPSDFW GX VWDWXW YLWDPLQLTXH ' GH ,@tkeskefdisttleV XU OH
la supplémentatioan vitamine Dsur les symptomes D O.Q23% JL H

Vitamine D et allergies

Pour mettre en évidence la relation entre vitamine D et allergies, plusieurs études ont évalué

le risque allergique en fonctiatu statut vitaminiqu®.

'‘DQV O1pW X G Natlon§l Heélth and Nutrition Examination Surye$harief et al ont

etudié O 1D V VR F L 2\delidk &n Hiegnwhé& Bl eles sensibilisatios IgE-dépendantea 17
allergéneshez plus de 3000 enfants et adolescents, et plus de 3400 ddedtedsiliats de

cette étude ont montrgue chezles enfants et adolescenise sensibiisation a 11 des 17
allergénedestésétait plus fréquente chez lesjetsdéficitaires en vitamine D Le déficit en

vitamine D étaitsignificativement DVVRFLp DX[ VHQVLELOLVDWLRQV GLU
OfDPEURLVLH HW OH FKr@H8 altrés alletgenek Etaient ¥d3dbideRr @ Wn D
déficit en vitamine D mais avec un moindre degré de significaBarntevanche cette étude

QYD SDV PRQWUp GH OLHQ HQWUH GplILFLW HQ 2+ ' HW VI
Ainsi ces résultats montrent gles enfantgiéficitairesen vitamine D sont plus susceptibles

d'avoir une sensibilisation allergique a divers allergenes alimentaires et environnementaux

(236

/ITLQIOXHQFH GHV FRQFHQWUDWLRQY YHORISXHRHBRB QY GCUIWDR
égalementté étudiée dans la dermatite atopique. Un déficit en vitamine D a la naissance est
DVVRFLp j XQ ULVTXH SOXV pOHYp GH GpYHORSSHU XQH '$
YLWDPLQH ' FKHFLo@y t8eqQd Bagwoid®) a montré un effet favorable sur les
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VI\PSW{PHV GH '$ ,0 D pWp VXJJpUp TXH FHW HIIHW SRXU
peptides antificrobiens au niveau de la pepar supplémentation orale de vitamine(E37)

Le rapport entrevitamine D HW DOOHUJLHV D pJDOHPHQW pWp pWXG
prescriptionsG 1D G U p Q D O L énke rég@okisHdis \SUd E210dd Nord dansfélieénts pays.

Plusieurs équipes ont observ®@ fH[LVWHQFH G 1 XNord Jd¢® @Eredd@iins 6 X G
GYDGUDpQBrpHBRWDIBPOMR PDUTXHXU LQGLUHFWetGbta®riens Up YD O
GI1DOOHUJLHVCgmadiert QUMdrd. & ét&/ suggéré comme pouvant étre lié a des
différences dans le statut en vitamineAdx EtatsUnis, Camargat al ont retrouvéun taux
deprescriptiols G D G U p Q BirGettgblé sDpeléR dans les Etats du Nord par rapport aux

Etats du SudCes résultats suggérent un role de la vitamine D, dont le déficit est plus souvent
observé dans les régions du No®IHX HQVROHLOOpHV VXU OLCEnSUpYDOI
Australie, Mullins et al onbbservéeTXH OHV SUHVFULSWLR Q\Vimgoftan@s) pQDOL!
dans les régions du Suahpins ensoleilléegjue dans les régions du Notaeks auteurs de ces

etudesont suggéreun lien possible entre ces résultatslefaibles taux sériques datamine

D chez les populationgs moins exposées au soldie gradientSudNord mis en évidence

par @s études pourrait étre expliqué par lesldp UHQFHV G TH[S RnNraimahiR€3 D X[ 89

fluctuations de la synthése de vitamine(E85)

" D X Wrt) ¢anS One étude australienkiéen et alont étudiéles liens entre taux sériques de

vitamine D et allergie alimentairehez des nourrissons. En mesurant les taux sérigie

vitamine D chez chaque enfaild ont observés quies nourrissonsiésde parents nés en

Australie, et ayant unearenceen vitamine D étaient plus susceptibles d'étre allergiques a

O DUDFKLGH HW RX j O °XI TXH FHX[nm2aWwbI vht EgldméntD X[ GH
montré TXTXQ GplLFLW HQ YLWDPLQH ' DXJPHQWDLW OD SURE
progresse en allergie et que les nourrissons a risque dévelappertllergie alimentaire

multiple &HV UpVXOWDWYV QTR QWen&abt¥daitMgs paueMdirie ¥qmivpds ikés] O H\
en Australie. Cette étude wggere donc un effet protecteur de la vitamine D sur le

G p Y HOR S aleRidLalvhe@tfired un stade précoce de la (239

Les résultats de cette étuslemblentétre sotenus par ceux de Osboreeal qui ont étudida
GLVWULEXWLR® OIH UDIFKQ G MU F KK tragts lesHIOrebts) dais
OT$XVWUDOLH TOWH FOPDWSERGRWIWRQ GITHQIDQWYV SUpVHQW
augmentait au fur e mesure que la popDIW LR Q VIpORLJIQ Rl W GH SIRIMLTV DR}

soleil et la capacité subséquente a produire de la vitamine D sont réduites. EfjéfletW HQV LW p
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des rayonnementdV est plus fortedans les régiong SUR[LPLWp GH GafiplEXDWHXU
régions plus éloigrevV GH OfpRXDWWXADWLWXGHV WhReW d8sOXV pOHY
plus faible 'H FH IDLW OD SUREDELOLWpPp TXTXQ LQGLYLGX VRLV
vit dans XQH JRQH pORLJQpR GH H PRV DN RRQUD X VRAQHLO HVW
(239

Figure 23. Distribution de I'allergiea I'arachide chez les enfants detansen Australie. (249
En outre Vasallo et al et Mullins et al ont observédans leurs étudesn excés significatif
GI{DOOHUJLHY DOLPHQWDLUHYV FKH] OHV HQIDQWYV QpV j OL
UpVXOWDWY RQW pWp LQWHUSUpWpV FRPPH pWDQW OH UH
aux UVB suggérant des taux sériques de vitenD plus bas chez les méreschezles

enfants néa la saison froidg235

GWDWXW YLWDPLOLTXH ' FKH] OD PgUH HW ULVTXH DOOHUJI

Dans une étude récentBunyavanichet al ont étudié | 1DV V R F L D WXp&sifonHaQav U H
vitiamine DHQ SpULRGHV SUpQDWDOH SpULQDWDOH HW DX FR>
UKLQLWH DOOHUJLT X Hné&dotie @EHCQIN® iQafubint phub @eV1200 paires
meresenfant Les méres ont été suivies des le premier trimestre de grossesss enfiens

ont été suivisGH OD QDLVVD@kEHH MW THHFRVLWLRQ j OD YLWDPL
pYDOXpH SDU OD PHVXU ldn GtemigefDperdahtisVpréndie/ éf deriede

trimestre de grossesse, et par les taux s&rmgi@5(OH)Dchez la mére pendant la grossesse,
GDQV OH VDQJ GH FRUGRQ j OD QDLVVDIHYF W HHWV N K& J DOAMREF
HQWUH H[SRVLWLRQ j OD YLWDPLQH ' HW sUstdekdeWH DOO
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sensibilisation allergique ont été ®VpV FKH] OTHQIDQW GdkdeHcett& ROD LU
étude ont montrque chaquapport de 100Ul/j de vitamine D pendant le premier et deuxieme
trimestre de grossess¥ L @linefitation était associé a tndiminuW LR Q GYHQYLURQ
risque de rhinWW H D O O H U énhfantHhafr&Eh]re@efiche la supplémentation en vitamine
DenppULRGH SUpQDWDGGH HITIBWS BV RPPRIDMAUBHXU VXU OH ULVT.
GDQV OTHEXBDQPMDSSRUW GH YLWDPLQH ' SDUHHW MRXW F
avéré protecteur ,O D pWp VXJJIpUp SDU FHV UpVXOwiegeh TXH O
vitamine D dans les régimes maternels pendant la grossesse pouoirainaeffet protecteur

sur le risque ddJKLQLWH DOOHUJ%IDHH FREiKaus HnRdriaq dé vitamine

D S D Hlin@ftationpendant la grossesse ait été associé a une probabilité moindre de rhinite
allergique a l'age scolaire, aucune associationeelss taux sériqgues de 25(@MHet ce
résultatQ D p W p. DeHriétdeRdFpQH DV VRFLDW LR ént@dxpositidhg 18 HW U R X
vitamine Det taux sériques d'IgE totalesi sensibilisatioraux allergenes environnementaux

FKH] O1@4Q)IDQW

Allant dans le méme sens gles conclusions deette étudeErkkolaet al ont rapporté dans

une étude antérieurs QH UHODWLRQ LQYHUVH HQWUH OYDSSRUW DO
la grossesse et le risque de rhinite allergique dbé2V HQIDQWYV | QP $HH D YCDQWA
FRQFOX TXH O DSSRUW tdmide DO HpEnGaintPld gdossBsdel g @aiir Qn Y L

effet protecteur sur lasque de rhinite allergique dans I'enfan@zal2

'‘DQV XQH pWXGH pYD O XD Q Wanguiride/vitd&rine DWre k@l ¢i evinatdd W D X [
(sang de cordon) et développemeatcgrtaines manifestatioasopiquesWegienkaet al ont

montré OTH[LVWHQFH GTXQH FRUUpO WL &Mairld @¥ukatd BsAX|[ GH
O 1D Q O#hbl g4 tésultats de cette étude, des associations inverses ont été reteoIveEsH

part entretaux prénatal de vitamine D et eczépet GIDXW U H @&uXxpeyinadta@ de U H

vitamine D et senBilisation aux aéroallergénes et positivité des prick t€a343)

La relation entrdes taux en 25(OH)D dans le sang dardon etOfDSSDULWERQ G{DO
également été étudiélans une cohorte francaide couplesméreenfant SDU OfpTXLSH GH ¢
etal /TREMHFWLI GH deHe¢hérchéune@ventusliidDds¥dciation entre taux de
25(0OH)D dans le sang de cordond#veloppement de certaines aliesg(asthme, rhinite

allergigue dermatite atopiqyechez ladescendance su&/dela naissafrH | OTkJH L& H DQV
dosagede 25(OH)D du sang de cordon a été pratiqué a la naissance, puis chaque enfant a été
VXLYL MXVTXTj] OfkJH GH esihondireSIzréSulthtEderetie éBubde dnX
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montré une association inveysignificative, entrdes taux d&25(OH)D du sang de cordon et
le ULVTXH GH GHUPDWLWBW WKYTHEAH BKEHHES IR lddcune
DVVRFLDW LR QY QIf DD MHipe & fllihiteRaXergique (244

6XSSOpPHOWDWLRO HO YLWDPLQH ' FKH] OfDWRSLTXH

'DQV XQH pWXGH pYDOXDQW OfHIIHW GH OD VXSSOpPHQWD\
de dermatite atopiqueil a été observé une amélioration dggnptomes de DA chez les
personnes supplémeetécomparativem@ W DX JURXSH SODFHER /IDPpOLRUL
a été obserequele quesoit la sévérité de la maladibez le groupe supplémen(245

/ITHQVHPEOH GH FHV GR Q fopertiéllamédpiotette @ te (X Gatdif©bisur
OH GpYHORSSH R bu@dwmarsRi©dernthlnesLalevgi€st effet bénéfique pourrait
étre en partielié aux effets immunomodulateurs de cette vitamine. A ce jour aucune
UHFRPPDQGDW LR Qor@érimanp M/ supplerhevitidtion en vitamine D dans un but

préventif visa-vis des maladies allergiques.
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5. Diversification alimentaire

/ID GLYHUVLILFDWLRQ DOLPHQWDLUH HVW GpllcegzHe SDU O
nourrisson GTD OLPHQWV e DiaftWridtelrneT, ¥addui®ant progressivement a une
alimentation familiale. /D GpILQLWLRQ G HEWdJpEar8 Sotidty of Paediatric
Gastroenterology, Hepatology and NutritpnFRQWUDLUHPHQW j] FHOOH GH Of
pas les formules lactées pour nourrissons comme aliments de diversific2di§nA cours

G X WHPSW débfitkd k4 deversificationalimentairea souvent été remisn question

Ceci esten partie lié ain manque de données scientifiques permettartéfinirla période la

SOXV SURSLFH j OfLOQWURGXFWLRQ GHV DOLPHQWYV FKH] O
mais également en considérant le risque allergijug a peu de temps encore, plusieurs
égXLSHV GTH[SHUWYVY HW G9YRUJDpgEconBaimt Re&) YetarSdd RIHV VLR Q
diversificatiR Q HW Q R \@viztid P teQ Aménfsonsidérés comme étant particulierement

j ULVTXH G1D@0rHagd arandé XADTPKILGH DSUQqV a@¥). Cesl DSUQqV
recommandationsavaient étésuggéréescomme un moyen susceptible de prévenile

G pYHORS S H P HsQlime@drBsOrotamhdentthez les enfdessplus a risquer T HyV W

dire avec antécédent$s 1 D O Cad préintd/degrépere, mere, fratrje Certaines de ces
UHFRPPDQGDWLRQV LQFOXDLHQW pJDOHPHQW OfpYLFWLRQ
OD JURVVHVVH H247-22g BiasD DQ WMPIHQW D G P LV ol ¥fiédit@ntG L P L Q X
@fposition aux allergénes alimentairdes plus a risquesela favoriserait la prévention
SULPDLUH GHV DO O HUWHR YRFERHY LARTH G IHD QWp WsDrVé sBjétV FRQQ
HW PRIXPXOPWXRBEVGH\DQW D Q'Bning/ g 1O QMPEDEXWFWKRQ GHV D
plus allergéniges sur le risquallergique le concept' G figtion préventive" a été remis en

guestion. Outre le fait que cetteéviction supposéepréventive PDQTXH GYDUJXPHC
scientifiquessolideset de preuves bien étadj il a étésuggéréque celleci pouvait au
contrairefavoriser OH GpYHOR S S H P KRENCe@fnd Chéreheuid dhi/constapde
OMDXJPHQWDWLRQ GH YV nbt@nnent dankl s pa@slifrddsgyisissindidhy

DYHF OD GLPLQXWLRQ G He® §liments. UPRrdde it RaQété sligdgeré F H
TXIX@GHYHUVLILFDWLRQ WDUGLYH SXLVVH ID@BQUJUNHU OH
HIHPSOH HVW O1D OdhtUnJdrévalpnce feDddlible Kol Gddrs des 10 dernieres
années aux Etaldnis et dans d'autres paypii préconisaiet son évictionpendant la

grossesse, l'allaitement et la petite enfa28l) En outre plusieurs études ont montggie
OfpYLFWLRQ GHYV DOLPs$pendaxt 1€k miE@xXannted deéiald ddsdciz€) W
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a un rsque plus imp& WD QW G B @ OHUIIDLKhNISRe@Qantaciaved s allergenes
alimentairegtaitprécoceSOXV O Y H QI D Qe bGrme tdl&r&hSeabxLalvnents.

$ WLWUH GRHHPEOEH ® PRQWUp TXH OTLOQOWURGXFWLRQ G
pouvaitaugmenter le risque de développer aflergie au blé (252) Dans une autre étude,
I'introduction tardive d'aliments solideSRLVV R Q °Xété BSSqrike a un risque accru

de sensibilisation allergique aux aliments et aétallergenes.(253) '{DXWUHV pWXGH
VXJIJqUHQW TXITXQH H[E&R ainghip&tiguligehxrDdllgrgéddiqueseut étre

XQH PHLOOHXUH IDORQ GH SUpYHQLU OfDOOHUJLH

Du Toitetal RQW PRQWUpP GDQV XQH SRsSeX b expoRéd GBIOD B Q MWG/H
GXUDQW OHXU SUHPLgqUH DQQpH WIH H Il HO 1DXUHD FOKOL G H pprVid [ IHW
importantechez lesenfants non exposésar rapport aux enfants exposés tres précocement

(consommatiormaternelle pendant le grossesseCef De@nénpet Wés les premiers mois de

vie FKH] OJ.He®4D QW

/HV UpvXOWDWY GH FHWWH pWXGH RQW pWp FREARUPpPpV SIL
réalisée chez des nourrissons a haut risque atopgiusede 600 enfants agés de 4 a 11 mois

ont étérandomisés pour consommer ou éviter l'arachide jusqu'a l'age de, afiange
comparer l'incidence de l'allergée O D U 2Rt LleS tieux groupe§s OTkJH GH% DQV
des enfants du groupe mis en éviction présentaient une aller@e€] D U D F KeLseutemdénR Q W U
3 FKH] OH JURQWH GIfERVDV (cotstmrohbon K3LI@sHpar semaine de
FROODWLRQV FRQW H:Q i2spNts @dicehd &ud® bnKrnd@htre que l'introduction

de l'arachide tét dans la vie réduit considérablement le ridgudévelopper l'allergie a
larachide a l'age de 5 anSes résultats suggerent que la consommatiguliere d'une

collation contenant de l'arachide par les nourrissbnisaut risqueprotégeraitcontre le
GpYHORSSHPHQW XOWpULKeE® GIDOOHUJLH j OfDUDFKLGH

'DQV O pVWoXliG et abréalie sur plus de 2500 nourrisso@,fLQWURGXFWLRQ G
apres 10 moitait associé a un risque significativement pluslevé GI{DOOHUJLH j Of
FRPSDUp j OTLQW LLReGiE WIWR RHHIQMGWISHQGDPPHQW GH OYHJL
atopique. Ces résultats suggérent qug H [ S RovecouediRmQurrissoa OfDOOHUJgQH SR X
LQGXLUH XQH WROpUDQFH HW pYLWH260TIDSSDULWLRQ GYD¢

I THQVHPEOH GHVRMKW LIHVOXQHEHHMWY GRQF OH SIDpMRAAHERS D TLQ W L
indut FRQWUDLUHPHQW | OfYfpYLFWLRQ XQH WAROJ&DQFH G
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allergénes alimentaire€ette induction de toléran@notamment été mise en évidence dans

la deuxieme pibVH GH O 9 p Witkudeel LEARON. Cette étudeD PRQWUp TXH OfH
SUpPYHQWLIGXHWLR@ V8 URF R Fétait@btenO ¥d ih@uEtién. @i Q dle U p
tolérance et non par simple désensibilisation transit&ineeffet,chezles enfantsG H @& p W

LEAP pour lesquels l'arachide avait été intro@u#tu cours de la premiére année de vie et
prolongéejusqu'a O Tk J B a@d1une périodés p Y L IBW X Rd@D'§achide n'a pas été

associée a une augmentation de la prévalence de l'allerg@aahidesAinsi la prévention

obtenuepar la consommation précoce gtolongéeGf{DUDFKLGH MXV Tpefsist® TkJH G
aprés une période pf'YLFWWR& XBJIKFH | OYDFTXLVLWLUeRSYstéGel WROPp
immunitaire semble maintenios état de tolérand DFTXLVY DX FRXUV GHV DQQp
j O9 DU DieKe Gads exposition régulierecemntinueaux arachides SpULRGH GYfpYLFVW
GIXQ(IBR

Pour expL TXHU OYLQGXFWarRiQe @GviesifidaBo0 préddodgiFdiéeté suggeré que

O TH[ S RpMé&caEE RROrégulieré des allergéneslimentaires"éduquerait” le systeme
immunitairea tolérer ceslimens. La notion de "fenétre de toléranca'été introduite pour

désigner la périodpropicea OfLQWURGXFWLRQ G D QuhePtbldpancy che® Y XH C
OTHQIDQW | ULVITaete dabliQueltdtteTiehBtre de tolérance se situe entre 4 et 6

mois. $LQVL FHVY GHUQLqUHV DQQpHVY OH FRQFHSW GYfpYLFW
GILQGXFW LR QctivéHpaM. RO\BWR@X HW LR Q Scbez FeRéurtis&offIe LPHQ W V

Les résultats de ces études ont amené plusieutsR XSHV G Hp8ifit g/
recommandations concernant la diversiitV LRQ DOLPHQWDLUHauk 9§l PDJH G
Unis (National Institute of Aergy and Infectious Diseasggui a recommandén janvier

2017 O LQW U R G X FGH. ROQ Coduipd-ARéEdHnoishez les nourrissonsonsidéres

comme étankes plus a risquéprésentant utHF]pPD VpYqUH D Q @dted drighétp O 71° X 1 «
allergologique (tests cutandest de provocation orale SHUPHWWDQW GTH[FOXUH
GTDOOHUJLH. CesadcbroniardatioBsHont été émises dans le but de prévenir le
GpYHORSSHPHQW G 1D Bliestout JateHmetive gsDpbe® BdthéeHeémergeasite
suggérant que l'allergie a l'arachide peut étre prévenue par l'introduction précoce d'aliments
contenant de l'arachide. Les résultats des essais cliniques ont montré que la consommation
réguliere darachidelébutéedans la petite enfance etolongéejusqu'a l'age de 5 ans a

entraire une réducbin de 8060 du développement de lallergie aux arachides chez les
nourrissons jugés a haut risqumarce qu'ils avaient déja un eczéma sévene allergie a

Of°XIl RX (@tdoe LEARX(R59
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Les recommandations actuelles @Y (6 3 * + #idI'Académie européenne d'allergologe

GH OD 6RFLpWp IUDQoDLVH GH SpGLDWULH 6)3 SUpFRQLV
compris les'plusa risque” °X1 SRLVVRQ IUXLW H[RWLTXHV DUDFKLG!
et 6 mois. Ces recommandations sont valables pour tsuenants aveou sansterrain

atopique (247, 259)

,O HVW GpVRUPDLV pWDEOL T Xtitre® fjueQaNdih@dBiXaFr&/niRe@ GHV D
précoceni trop tardive DILQ GH SUpYHQLU OH GpYHORI&erthirds QW X OW
8Q PD[LPXP G flot@tieRArtr6Wt ¥ntre 4 et 6 mois de vie, correspondant a la fenétre
GIRSSRUWXQLWp SHUPHW VeDiQu L& divetsificatioh deHdo® Hasletry TXH D
initiée avant 4 moisen raison de la physiologie MGDSW pH SR almedtb s@ilkk VH G
(immaturité digestivegt métaboliqupavant cet age' {DXWUH SDUW XQH GLYHUYV
précoce pourraip JDOHPHQW rWUH XQ IDF\@2#8XU GH ULVTXH GYDOOH

$LQVL OD SUpYHQWLR Qlisdntairel3 DU/H/ K5 D YODI@QW OMRIXWHS DU O L
tolérancea @MNergéne et non par son évictianu le retard de son introductiodvec

O 1p Y R O X Whhds@anGek ¥ reedinmandations en matieredieersification alimentaire

ont profondément été modifices. Gast passé ¥ FR QFévietwn @d&ventive a la
SUpVHQWDWLRQ UD L ¥ BQni@méht GporMdein® Colrhnd §t@nid situé dans
unefenétre @ tolérancesituée entre 4 68 mois Depuis des décennies, les recommandations
SUpFRQLVDLHQW Ofyuiskdnsfel IR QonEonifhhitic@n Hi&s alimertgisquetels

T X HraOHjdepour prévenir les allergies alimentaires. Avec] p P H U @ hbQElles Etudes,

les données ont montré q@H SULQFLSH GfpYLFWLR Qetpauipaiteh@QW LY H pW

contribué a 'augmentatiade la prévalencdesallergies alimentaire$251)
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6. Animaux domestiques tNAC

Les animaux domestiques a poiklsls que chats et chiens, sont de plus en plus nombreux au

sein des foyersotamment aux Etatsnis (62% des ménages) en Europgenviron50%des

ménages en Francd0% en ltalie, 45% en Espa@néarallelementf OfDXJPHQWDWLRQ
animaux domestiqueau sein des foyerk prévalence des allergiesxaanimaux a poilsa

augmenté Ces animaux domestiquesont une cause important& {DVWKPH HW GH U
allergique.(260-264)

Les nouveaux animaux de comp®@ LH GpVLJQpV NAC', SofDidsihRn@uxdd
compagniesautres que les chiens et les ch&ss animaux incluent entre autraengeurs,
PDPPLIqQUHV RLVHDOX[QJRXHPHIHW SR XU OHV ddbsiciBt&¥ el X Q SK
pleine expansionll y a des annéeges principaux animaux domestiques responsables
GI{DOOHUJLHYVY pWDLHQW OHV FKDWV HW OHV FKLHQV 'H Q]
animaux est attribuabke des rongeurs, amphibiens, oiseaux, insectes, entre aihrEsles

NAC et lesallergiesqui y sont associeemt algmentéces derniéres annedsonjointemente

nombre de publications scientifiquesDSSRUWDQW GHV FD W aagnz@d®ad U JLHV

cours des dix dernieres anné@t5)

La tendance pour les NAa débuté dans les annd&yQ (266) Cette modeoriginaire des
Etats 8QLV \pbbreseivementrépandue dansle nombraix pays. La population des
animauxdomestigies asignificativemeniaugmenté au cours du X>$g&cle et celledes NAC
plus particulieremenau cours de la derniédgcenniele contact avec ces animadg plus
en plusprésentau sein des foyerexpose la population @n risqueallergique entre autres,
compte tenu de la souredlergéniqueT X L OV U H(8lidrgadhkesiuveguwet inconhus
(267-268

Le plussouvent les NAC sont responsabl& 1D O O HU J L H (adthihy, SHinitd)ridaéiR L U H V
peuvent également provoquer des manifestations allergiques cutpaéesntactavecces
allergénesnouveaux Ces allergiegespiratoires et cutané@euvent étre liées aussi bien a
OMDQLADPHOXIXT] VRQ HQYLURQQ H,Rlir@matiokD E & ey le SDUD V I
GpYHORSSHPHQW G 1D (OH BRQNWVD & WX®/L WidgaitbfivadHSirecf D Q L P D
par contaminatiorGH OYDLU26BPELD QW
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Ainsi, I THQJRXHPHQW & p&pulstidd oW cEsHanimayourrait contribuer a
OfDXJPHQWDWLRQ GHV FDV G 1D OQH QW HVr WQ RWROLR/R/HDA@W LSH
SRXUUDLW VYH[SOLTXHU SDU OD F Uubaix VIDVQEAHF 16} PARTJKUMESLKAL
restreints GRQF DGRSWLRQ G 1D, Qb REK [deSnouxaauSG YWRIUNVEQDOLW p
Gefotisme...'fDXWUH SDUW OH spéteb ekdtiqiies Rratégéddx@ribue@if] &
OYDXJPHQWIWQ W REZHX F W hikQ@ar Hes Foy&t€£bD Qongequencéace a
OfHQJRXHPHQW FURLWWPDQRPERKUHOHMQL HY S qBBHWAGHY FDV
pourraert encore progresse2g6)
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V. Facteurs extrinséques ,QIOXHQFH GH OTHQYLURQQHPHQW

1. Pollution extérieure
ITPYROBWLEBTHQYLURQQHPHQW DX FRXUV GX WHPSV QRWD
caractérisés par une importante urbanisation et un important trafic routier, expose les
populations a des gaohnts de plus en plus nombreuges polluants en grande partie
G T ¢ireé Lanthropiquepourraient jouer un rble dans la genése dafergies, notamment

respiratoires.

1.1. Contaminants chimiques
Les polluants atmosphériqueesmprennent des particules fines (Pldarticulate mattey et

des polluants gazeux. Ces polluants provienessentiellemerdu secteur industrielgls que

le dioxyde de soufre (S) le monoxyde de carbone (COE benzéne et du tréic

automobile DYHF pPLWRYLW®RHV GJ 1D ]R uepartid@ds fines(PMio, PM;s...),

Go%one (O3), de composés organiques volatils (COWntre autres(269 La pollution

émanantdu secteur industriegst qualifieede pollution acideparticulaire, et la pollution

relative au trafic routier de pollution phetxydante Au cours du tempde profil de la

pollution atmosphérique a évolué. Face a la diminution @6 ¥ VLR QV GTRULJLQH LQ
OfDFFURLVVHPHQW GX WUDILF URXW palidiobphd@diydedte.Qp X QH

(270

Une pOpYDWLRQ GH Ve @inyshdhigngle @G ere] 6bservée dans la plupart des pays
industrialisés./  Rhe est un polluant particulieron généré directeme par les activités

humaines. G H V W llvaqt s8d@ndairéormé dans la basse atmospharpartir de polluants
primairesVRXV QIDBHWLE /fR]JRQH SUpGRPL GoHditibQsdpdligledi Q UDLV
et Gefisoleillement favorisant sa synthez/0) '"I1DXWU R FDXAUIWHQWDWLRQ GHYV
diesels, notamment en Euroeggalementontribuéa la détérioration de la qdOLWp GH OYD|
notammentf WUDYHUV OfpPLVVLRQ GH :§ROHPRIDOWY SDUWLFXODI

Ainsi, au cours du tempk pollution atmosphériqueest devenue plus complexeche en
K\GURFDUEXUHY HQ R ][\@& EbvhpGstDdFanmdiaien tie? ffines particules.
Tout commele profil de la pollution atmosphérique a évolué dans les pays industrialisés a
cours des dernieres décenniem/ec une pollution photoxydante prépondérantda
prévalence des allergies respiratoireggalement évoluéur la méme périodavec une
tendance da hausselLa responsabilité dg@¥olutiondu profil de pollution atmosphérique

dans la progression des allergies a donc étgu&em 270-271)
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6L OH U{OH GH OD SROOXWLRQ DWPRVSKpULTXHQ@IMHYW OfH
plus & démontrerson implicationpossibledans la genésde ces maladiesstmoins évidente

a établir Alors que la plupart degtudesles plus DQFLHQ Q idag npfitRe @diens
VLIQLILFDWLIV HQWUH OYDFFURLVVHPHQW GHV FRQFHQ\
augmentation de la prévalence des allergiEs étudesplus récentesont mis en évidence
OYH[LVWHQFH G fekQosition. HtiQonigu® VaUlepollution atmosphérique et
GpYHORSSHPH @ahst$ Bt@esHad plusirgcentes les facteurs de conbrdicéné

GH PLHX[ HQ PLHX[ SULV HQ FRPS&HW DY XOWH ELLDDL W LR 1D K
G 1 p W X G bbyhiSiqu&sy permis de se rapprochen peu plusdes conditions réelles

G Y H [ S R Ynodek Bedispersion par exemplél70)

Les polluants atmosphériques ayant éségplas étudiés sontNO,, Oz, SO, et particules fines
(diesel)

Etudes épidémiologiquesTXHOTXHYV H[HPSOHV«

La pollution atmosphérique a éé¥oquéecomme potentiel facteur de risqu {DVWKPH HW
G 1D O (lHnd désdHiudes menées en Allemagn® TRFFDVLRQ GH OD UpXQLILF
UpXQLILFDWLRQ OHV DOOHUJLHV pWDLHQW I8 potlitionUp TXHQ
photooxydante(NOx, O pWDLW SOXV L P S RtUANDIGIM Hcidigiefitjicuakid V W

(SO, particules) plus faibleApres la réunifiation, de 1990 a 1996, O Tle¥ WweauxG %2

et de NOx ont augmentét les niveaux de S@t ce particules ont diminuéarallelement s

études épidémiologiques ont montré qie ISU p Y D O H Q F H alzfgiey/avaiabgmerdtdy G

j O fé&wvddurs de cette méme pério@ms observationsnt doncsuggéréune implication

possible de la pollutiophotocoxydante VXU OD SUpYDOHQFH GH OYDVWKP
Cependant cette relation pgdion photeoxydante/allergiesQ D SX rWUH PLVH HQ pYI
UDLVRQ GHV IDFWHXUV GH FRQIXVLRQV UHODWLIV j OfR
accompagné laéwunification. En effet, outre le chgement du profil de pollutiondes
changementdans le mode de vise sont produiteen Allemagne de I'Estdepuis la
réunificationavecle développement diwestern lifestyle:' Ces changements du mode de vie
incluantla modernisation des logements (isolation, aménagemanR XUFHV pQHUJpWLT?
la modification de certaines habitudesS(O X ahin@adix domestiqueau sein des foyers

tabagisme passifplus important régime alimentaire occidentak sont euxmémes
VXVFHSWLEOHV GYTLQ IO XH De Yexfait 1© HleUspatifigUee a@alitioh LT X H
photooxydanteVXU OH GpYH&a&dEeS QG PB GW O U KR7GPMAR QW U p
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'D Q \Etudd| Francaise des Six Villg$SAAC 11), OTHIGHWOYH[SRVLWLRQ DX[ S
polluantsdu PLOLHX XUEDLQ VXU OH ULVTXévabdrbe? deK enfants W G D
scolarisés dans 6 Vvilles francais€Bordeaux, ClermorFerrand, Créteil, Marseille,
Strasbourg et Reimghoisies pour le conttdWH GH OHXU TXD@LUOASdMEERSO 1D LU

a été faiteau terme d& ansde suivis(exposition chronique). Le®sultatsde cette étudent

montré T Xiffe augmentationed concentrations de fond en S®M;, et O3 était associée a

une prévalence plus élevée de rhinite algugi Les niveaux de fond en S@taient

également DVVRFLpV j OD SUpYDOW QFHX{GAEIE Pfeialeék Bed la H
sensibilisation allergique (évaleépar la positivité des tests cutahéDe méme des
concentrationglevées en Phk, NO, et COV, ont été associées a un risqaeru GIDVW K P H

de rhiite allergique et de sensibilisatiaflergique.Globalement,ds résultats de cette étude

ont montré que le fait de résider dans des zowes @destaux élevé en certains polluants,
principalement influene@SDU OHV pPLVVLRQV GX WUDILF pWDLW DVVF
de rhinte allergique et de sensibilisati@ilergique chez les enfantssié villes francaises
étudiees(275276)

Dansun autre voletlecette mémetude(ISAAC 1) OTHIIHW GH OD SROOXWLRQ [
OH GpYHORSSHPHQW GY1DVW K P $ur tthe/ pdpyl&2icn Q@¢lusJdeBOO0 D pWp
enfants Les données de cette étude ont montré que les endgidantdepuis huit ans dans

des zones agllution élevée notamment en Pppet NO,, aYDLHQW WURLYV IRLV SOXV
GHX[ IRLV SOXV G harviaigol alx@didmtd JdsilahHdans des zones moins
polluées Cette étudesuggeredonc quela pollution atmosphériqugourrait favorise le
GpYHORSSHPHQW GOBIVWIKHP\H.RRM |IGATHQIDQW

'‘DQV OTpWXGH $3+(.20 UpDOLVpH GOrQ@ne durééld@otdns, HXUR Sy
OLPSDFW GH OD SROOXWLR @n EWwopd \e® &tpdié L[CeXeHétIXxd OD VL
montré que vivre a proximité desoies a forte densitéle trafic automobilgourrat étre

UHVSRQVDEOH GTHQYLURQ j GHV QR@EMHDX[ FDV GYDVW

/ ®tude PIAMA (Prevalence and Incidence of Asthma and Mitkergy) mobilisant une
importantecohore de naissances § H Q ¥Q00 Brifants néerlandais suivis ldenaissance a

OfkJH GH D Qwderoe R& ®ffetb@ Ipng terrde la pollution liée au trafic routier

VXU OH ULVTXH GTDVW Ksulfat$d c&ttDde Oritiddttedné propovtion
accrueGY{DVWKPH FKH] OHV HQIDQWY KDELWDQW j SUR[LPLWpP

plus exposés aux polluants liés au trafic (N@articules finesdiesel). De pluschezces
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enfantsun nombre pls important de ca& 1 K\'S H U V H@erthigshllerg&dgs\alimentaires
a été obseryéar rapportiux enfants moins exposés a la pollutrtrafic routier (279

Actuellementles donnés des études les plus récenle® LOLVDQW GHV PRGqOHV Gf
en plussophistiqués, et aprés ajustement des facteurs des@aom tendent a confirmer un

réle plausiblede la pollution atmosphérique, notammelnie aux rejets autoobiles, sur le
développement demaladies allerg TXHV 'fDXWUH SDUW FHVY GRQQpF
PSLGpPLRORJLTXHV VRQW VRXWHQXHYVY SDU OHV GRQQpHV S

Etudes expérimentales TXHOTXHV H[HPSOHV«

Diaz-Sanchezet al RQW PRQWUp TXH O T HiES RiledelN2d RéureBvArft IEDUW LF
UpDOLVDWLRQ GIXQ WHVW GH SURYRFDWLRQ QDVDOH DY
PROOXVTXH D HQWUDLQp X QHs®teRaBtigene/¢hez0 Gf dfetsV SpFLIL
atopiquesH[SRVpPV (Q UHYDQFKH DXFXQH SUR@BobEavéssher GT,J( V
les sujets non exposés aux particules de dg®ealablementCes résultats suggéretbnc

gue les particules diesel pourraient faciliter le développer@®@itX QH VHQVLELOLVDWLR

(280)

'"f{DXWUH SDUW G D QeXposifiadin diXo/déJddllpes/ adeGuiets @dh atopiques aux
particules diesel a indW OfH[SUHVVLRQ GHNVFOWRGILBHYXWLRQ GY,1)
TH1. &HV UpVXOWDWYV PdRipW auk QaliculeX tdieself po[rrdévoriser le

G p Y HOR S aleRjidsRaVia@Efulation desytokinesfavorisant le recrutement de cellules

TH2 chez les sujets non atopiquézd1)

OpFDOLVPHY GYDFWLRQ

/IH PpFDQLVPH GH OfLQWHUDFWLRQ HQW tbtdleSri&n@Iacki®v LR Q HW
Les polluantchimiquesSRXUUDLHQW DBikttem&h§X Q ipSRWWpOLXP EURQF
GIDXWUH SDUW LQGLUHFWHPHQW FRPPH DGMXYDQW GHYV |

Au niveau des muqueuses respiratoitfes polluantspeuvent induire urstress oxydang

O 1R U LureQrflan@fabn des voies aériennesY LD OD SUR G B VWad®v@s GeTHV S q
OTRI\VJHIHSRVLWLRQ FKUR QadrrditihdDive [ure Riamdadidp \dhkonique
susceptiblecertes G 1 D JerUWeB Manifestations allergiqueti Q DXJPHQWDQW OfLQIC
secondaire aux allergénemais pourrait probablement aussfavoriser les mécanismes
SK\WLRSDWKRORJLTXHYV et Ralrhidite G hergid e CesTdiftdstrakH

majorés chez les sujetss plus sensibletels que les personnes présentant déficit en
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enzymes de détoxification ¢ UD GLFD X[ O L E Udglutati@or SOdhsf¢hase (BIST)
les enfants..(270) (Q RXWHJ/HBRWIW LR Q FOANKIDPV.WXMX)VPSWESEOH G I
muqueuses respiratoirdent il augmente la perméabilit82)

| ®ffet adjuvantse traduit pr une potentialisatiode la réponse allergiquymar les polluants
atmosphériquesV XLWH | OTH[SRVLW ibRa@. CeX €jfetDect @bkerda) &kt les
particules diesel, le SO O § 2t le NQ. Ces polluants peuvent agir en synergie avec les
DOOHUJqQHV LQKDOpPV HW IgEXpdifqRest i fdvotiant®9 R G X IF VWP @V IGR]!
la réponse immune & la voie TH2 "preallergigque" DX QLYHDX GH OfpSLWKpOLX
/INMDXJPWDWLRQ GY,J( VIDFFRPSDJQH pJDOHPHQW GH OD
GIp@REKLOHV HW GynphdckxesVW Cet Bffét B Rafan@nidnt été démontré avec

les particules disel, oUOTH[SRVLW LR QsSRRBLIFHPHOHY HW DXh&ROOHQ
OTKRMPHQGXLW XQH DXJPHQW D WIgR pécifue@idns AR [Quidé Q W U D W
QDVDO FRQWUDLUHPHQW | ODpHH&RVAKMWLI]RQD DWXR SR OO HOJ W8
FRPELQpH SDUWLFXOHV GLHVHO RYDOEXPLQH D LQGXLW X
OfH[SRVLWLRQ R Té&te moiertinlQdtion deXal@dponse allergique a eégalement été
démontrée avec les autres polluants {N83, O;). Les polluants peuvent ainsi agir sur les
muqueuses respiratoires et modifier la sensibilité aux allergép®83. 'I{DXWUHNnSDUW |
interagissant directement aviss allergénesles polluants peuverttansporterces derniers
profondément dans le si¢me respiratoiréavorisant ainsi le SpQpWUDWLRQ GDQV O

etdecefait la sensibilisation allergique270)

$XWUH PpFDQLVPH G Ti&sFmWmodifcatiors Regiyané&iQuds induites par les
polluants. Ce phénoméng notamment été décripour la pollution particulaireou des
PRGLILFDWLRQV GH OfYH[SUHVYV bRt @téGoser¥ddd WHDIL Q V¥ KIRgRFAHV G
FKH] O1DQUFND®Y HY &Rygd dpdllRiQn. (284

Les effets des polluants peuvent se résumer aimcipaux meécanismes suivantsstress
oxydant, effets pro-inflammatoires, modification de la sensibilitéimmunologique aux

allergénegar effet adjuvantmécanismeépigénétiques

2XWUH OHXUV HIIHWV GLUHFWV VXU OYfYKRPPH OHV SROC(

augmenter le risque allergique par modification@#ergénicité des pollens.
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1.2 ,PSDFW GHV SROOXDQWY FKLPLJokHsY VXU OfDOOHUJp:

Les polluants atmosphériques peuvangmeter la sensibilité aux polleret donc favoriser
la réaction allergique

- en modifiant la paroi des grains de pollen
- en modifiant le contenu protéique des grains de pollen

Modification de la paroi desgjrains de pollen

Les polluants atmosphériques peuvent modifier le potentiel allenggrigs pollens en

modifiant leur structure biochimiquextérieure et par la méme leur allergénicit&n
interagssant avec les grains de polles polluants peuvent déformer ou rompre la paroi de

ces dernierd.a déformation de la paroi du grain de polertraine une fragilisation de celle

ci et augmente sa perméabilige qui favorise la dispersiotes allergénes de pollefans

O 1. Eh ths de rupture de la pates fragments de polle@sultant de cette interactimont

du fait de leurfaible diametrepouvoir pénétrer profondément dans le systeme respiratoire

bien plus que les grains de pollewegres Par conséquentc HV F U LV H poudgientdsd/ K P H
déclencheen présence de concentrationspefieninférieuresD X VHXLO KDELWXHO G
DeplusI D GpWpULRUDWLRQ GH OD SDURL YD IDFLOLWHU OD O
LPSRUWDQWH | OfYLde yopdn pHhXipale@ehtdhnsDd. QtoplasmeAinsi, la

pollution atmosphérique peut jouer unedmportant dans la giersion des allergénes de

pollen SDU OH ELDLV G XX & 11X Q Bde@:=XuSHarii Ras) Q

Modification du contenu protéigueles grains de pollen

Les polluants atmosphériques peuvegalément agir sur la plante produisant le pollen et
modifier le contenu protéique des gramais égalementOfDOOHUJpQLFLWp GHV SR
GYH[HP SQ@bllenOde bouleau, de chéne &tffRUPH VRQW SOXV ULFKHYV
O R Uil¥ 3oxitflexposés, expérimentalement ou dans leur milieu naturel,cdmiEEntrations
LPSRUWDQWHY HQ RIRQH HQ GLR[\GH G %D286\DEmMéme® GLR[\G
dans de%chantillonsde pollen deLolium perenneprélevés en milieu urbain et en milieu

rural, le contenu protéique était doublé dans les échantillons collectés en milieu urbain, plus
exposés aux polluantg287) Autre exemple avede cypréspour lequel OfH[SUHVVLRQ C
O 1 D O GOdpBEgt@lds importae dans les pollens exposésre forte pollution(288)
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'{DXWUH SDUW OD SROOXWLRQ DWPRVSKpPULTXH SHXW DXJ
études ont montré que Ipsllens situés en milieu urba@xposés a de forts taux de polluants
présentaient un potenti@llergénique élevéar rapport aux pollens peu exposéstitre

G [HPSOH LO D pWp REVHU ¥je pfésé¢ht EntboBIR©de Fo@e@fimité E U R L
GI1XQ WU Dgrésentaidr@ \dlidrgéniciteaccruecomparéau pollen G § D P E WddHeciél H

dans des zones a faible trafioutier. (289) /fDOOHUJp QLF LMsppIusS BMUS'ROOHQV
semble donétre plus importante.

La pollution atmosphérique peut induire un stress chimique au nivegladéss productrices
de pollensqui en réponseont produire une quantité plus importante de protéines de défense
potentiellementllergisantes(285)

Ainsi, la pollution atmosphériquesst susceptible de modifier [gotentié allergisantdes
pollens. / 1 H I | H WhodwgerDfonctionGH OYHVSqFH Y pJpWwipede poRu@iV LGpUpl
considéréemaiségalementGH OfDVVRFLDWLRQ GH SOXVLHXUV SROOXD
Ceci illustre en partiecomment lespolluants environnementaux anthropiques$ naturels
peuvent indiectemeninfluencer lasanté LD OHXUV HIITHWV VXU Q%Y VRXUFH)\

1.3. Impact du changementclimatique

Le changementlimatique est principalement di@ D X J P HdgstabX\Welaza effets de
seUUH GDQV O TdnVWrRRrRI¥ SErte) ke awactivités humaines(utilisation de
combustibles fossiles notammenge traduisanpar une augmentation de la température
PR\HQQH GH O{DWPRVSKqUH

Pollinisation

Le réchauffementlimatiquecaractérisé par une élévation dwx de CQetde latempérature
moyenne a la surface de la Terpeut avoir un impacsur le développemenG TD O CGHUJLHV

notamment de pollinoses.

Le réchauffement climatiqueourrait avoirun impact suta survenue deollinosesenraison
GHV SHUWXUEDW L Ra@gvhentakdhL @esquaptEeX déV pollens libérés dans
OfDWPRVSKqUH DOORQJHPHQW GH OD GXUpH GH @D VDLVR
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a également un impact sur la répartition géographiquecattaing plantes allergisantes
(translation ver¢e nord).(285

)DFH j Of pdeptE¥rop@rdtirdd date de ébut de pollinisatiomend a devenide plus en

plus précoce, le développement des plantes étant positivement corrélé a la temyizetture.
précocité de pollinisation est surtout visible pdes plantes a floraison précoce (janvier a

avril), correspondat généralement aux arbres. Cette précocité est également observée avec

les herbacées, bien que dans une moindre mesure. Ainsi les pollens apparaissent plus
SUPFRFHPHQW GDQV sa@shid § UVH QY LG ESNB @RS @ Hébude la
pollinisation du bouleagui se situait autour du 1&vril au début des années 19ntervient
DXMRXUGTKXL DYHF XQH DYDQFH GTHQYLURQ PRLV HQ O
Cette tendance la précocité de la pollinisation du bouleau a également été observée dans la

ville de Leyde aux PayBas. (Fig24) (290

Figure 24. Date de début de pollinisation Betulaa Leyde (PayBas), entre 1972000. 290)

&RQVpPpTXHQFH GH OD SUpFRFLWp GH OD SROOLQLVDWLRQ
PrPH TXH OD SpULRGH G{H&RRBMWMWHLRVY QX [GIRQOGIEKXKW GH V
SOXV SUpFRFH HW G1XQ génétal@mentdcharigde @dir€) pavf@sNheme

retardée la période exposant a des allergies pollinigestsle fait allongéeAinsi, le risque

allergiguea WHQGDQFH j VipWHQG U ldngue eh péigoH d8 alpteRedde ds O X V
SROOHQV GDQV OfYDLU VX Qeth@bbcigtr poditive @re hauRse 1ixsH
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WHPSpUDWXUHY HW DOORQJHPHQW GH OD VDLVRQ SROOLQ
especes vegetalg290)

La hausseles températurggeutégalement induirene augmentation des quantités de pollens
émisespar augmentatiorde laproductivitépollinique. Par conséquent les concentrations de
SROOHQ GDQV OfDLU RQW WHQGDQFH j DXUPdkeipletid8sDYHF O
marquaQW HVW FHOXL GH O 9D P E UAbMsiddariermisifda OCatte\plaGt§ D U PR L\
wuqV DOOHUJLVDQWH HW WUQV HQYDKLN3ePrQoressiviertentl LQD LU
SOXVLHXUV UpJBRAVLEXKWXYWEEHUFKHXUY HVWLPHQW TXH OI
SROOHBREGRLVLH j IHXLOOBUDN 2B3DRLPHIceVpar 4En cause, le
réchauffement climatique qui serait responsable des deux tiers de cette augmentation, le tiers
restant étant attribué a la colonisation de la plante fad®par les activités humaindsnsi,
OfpYROXWLRQ GHVY FRQFHQWUDWLRQV HQ SROOHQV GDQV
plantes mais égalementf OJYDXJPHQWDWLRQ G idollénDravBrd&k@aX EeWLRQ G
réchauffement climatiqueet notamment SDU OYDXJPHQWDWLRQ@ L&EHV WD:
réchauffement climatique permagonc a la fois uneH [ WHQVLRQ JpRJUDSKLTXH GH
pJDOHPHQW OYDXJPHQWDWLRQ GH ODP& tbRsBgxéntydelalpgupp GH S
conduire aGH QR XY H DXJ GFHDWJ GHV j(20A DPEURLVLH

Le réchaufHPHQW FOLPDWLTXH DXUDLW pJDOH@H @Hen®¥®Q LPSDF
augmentantleur teneuren allergénesCela a notamment été démontpdur le pollen de
%RXOHDX HW @MBPEURLVLH

/I Y DFFURLVVHPHQW GH OD SURGXFWLRQ GH SROOHQ OD SU
GH OIDOOHUJpQLFLWp GHV SROOHQV HVW pohteOtiat®rsQW RE\V
atmosphériques en G@290)

'IDXWUH SDUW OH UpFKDXIIHPHQW FOLPDWLTXH IDYRUL)\
YpJpWDOHY DOOHUJLVDQWHY GDQV GHV UpJLRQVdRs HOOH:®
sudvers le nordde certaines espege8ien quela répartition géographigudes plantes soit

influencéepar les conditions climatique$)D FRQWULEXW LR Q dstHhubchddeR PPH G D

especesloit étre souligné eta ce titreon parle de'migration assistée (290)
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$LQVL Ofu ehamyément clingue sur le develRSSHPHQW GIDOOHUJLHV

pourraitse résumer par le schéma suivant

Figure 25. Relations entre changement climatiquerétvalence des allergies aux poller280j

Pollution

Le réchauffement climatigue a&galement XQ U{OH GDQV O fpol&GXWLRQ
atmosphériqued! entraine une augmentation de la concentratiolmzone eten particules

fines les deux polluants responsables de la majeure partie des dépassements des valeurs
recommadées pol OD TXDOEW)p GH OfDLU

LD VIQWKqV ldeS Hv@i§de PAr@es chaleurs élevées et un fort ensoleillehmesit.
avec la multiplication des vagues de chaleur dae réchauffement climatiqgudes pics
GIRIRMERDW SOXV IUpTXHQWYV HWe Gfngenemt Qlivialye @XV IR

136



€galemenentrainer une augmentation des taux atmosphériques en particules fines; des PM
IDYRULVpH SDU ODLYWDN QCOWORQDGH.- PP GHY WHPSpUDWXUH

De plus le réchauffement climatiqugeut indirectementcontribuer a la pollution de

OfDW P Ra®KHM AR QV p T X H Q Fadgmentétiph Ged ridqmes deVfeux de fdiéts

a la sécheressntrainant une augmentation des émissions de particules dingmentation
delaFRQVRPPDWLRQ GYpOHFWULFL Wprasrdes aggvde dhdleurOD FOL
et doncaugmentation dedmissions de ptcules (centrales a charboii271)

En bref, le changement climatique entraine une aggravation de la pollution et un allongement
de la saisonpollinigue susceptibles de favoriser la sensibilisati@aflergique Le
réchauffement climatique résultant des €sitins de gaz a effets de sgvetit donc en retour

avoir unLPSDFW VXU O DefTd¥r2 €utaV8anté&respitefidie. U

2. Pollution intérieure

/THQY LUR QQH P Ht@yslemeént\spuwdeei pollbakhtsA la différence de la pollution

GH OfDLUquiffv PO RBEXIBHW GH SUpRFFXSDWLRQMa@disiohLY GH Q

GH OYfDLU LQWpULHXU HVW UHVWpH UHODWLYHPHQW PpFRC

2000, bien que lesnjeux sanitaires soient également impodaBh effet, nous passoie

majeure partie @ notre temps, en moyenne 85 temps dans des environnements clos
KDELWDWLRQV pFROHV ORFDX[ Q,HetVédntydndot plesRydl QV - G H

pour ks personnes agées et les enfamdas agell est donc important de considérer

OH[SRVLWLRQ FKURQLTXH DX[ SROOXDQWYV GX PL@4HX LQW

notammentG 1 X Q S R L @sque@lergigda(allergies respiratoires en paligcu (293

/IHV SULQFLSDX[ SROOXDQWYV G#es@dlDants chi@iguesdnpoxds FRPSU
organiques volatils OV), NOx, CO, hydrocarbures aromatiques polycyasHAP),

phtalates...) efles biecontaminants (moisissures, allergénes du milieu domesticgoggmes
GIDQLPDX[«DFDULHQV

Ces polluants essentiellement des substances volatéesit issus de défrentes sources
G 1 p P L VdulbBtighent luiméme(matériaux de constructionjlu mobilier,desproduits de
démrations (revétements muraux, dAWRO«GHV SURGXLW des@fpdréiy/ deH W LH Q
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combustion F KD X G L dJdeH partie provientégalement dutransfert de la pollution
extérieure HW GH O9YDFWLY L& pnoGeHde ieR F AOHEDIWWPH SUpVHQFH (
GRPHVWQIX HV «

Figure 26. Sources de pollutiomtérieure(Source: Inpes(294)

2.1. Contaminants chimiques

Produits ménagers

/1 XW L O LudtidlidhieRd® ploduits ménagersjais égalemente produits émetteurs de
polluants tels que bougies parfumées, enceQUIXPV GIBEQWENMLWXUdRTK\JLgQ
bricolagess HQWUHY DXWUHYV H[SRVH OfLQGLYLGX j GH QRPEUH X
pouvant présenter un risque pour la sa(®85 Ces produitsreprésentent une importante
source deCOV (formaldéhydeacétaldéhyde, ttlqQH GLFKORUREHQ]JgQH « TX

dansle milieuintérieur.(296)

Habitat et mobilier

LTKDELWDW j WUDYHUV OHYV eP pailitpred, 2esjétentents REpl stel) X FW LR C
dégageun nombre important de polluants chimiquesdont les concentrations dan© DL U
intérieur sont G D XD i@pdrtantes quee logementest récent De méme,les taux de

polluants émisG D Q V O fplrtidulieéveRenélevésdans les premiers jours les premieres
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semaines suivan@n$tallationde mobilier neuf / TH[SRVLWLRQ DX[ SROOXDQWYV
plus importanteapres la réalisation de certains trava@y D P p Q D Jpe¢iRttr€ Wernis

colles«). Ces produitsdégagentGHV VXEVWDQFHY TXL UHVWHQW GDQV
aprés la fin des travauypouvant avoir un impactégatifsur la santé respiratoir€es risques

sont particulieremerimportantschez les nouveanés, population trés sensible qui peut deés la
naissance étre exposée a un environnentegriche en polluants, en raisgitammenides

travaux G YD P p Q D JHHW H® RVisiidhDde Tmobiliers neufgjui précédentsouvent la

naissancele @fffant.Les enfantsont plus sensiblemux polluantgiu fait du développement

deleur appareil respiratoirau cours des premiéres années de(2B5, 297

Les polluants émis par le batiment et ses équipements inclu@@t (formaldéhyde,
DFpWDOGpPpK\GH WROXgQH [\OqQH, partit@ebq@dtauxdoutélle® RUR P p W
effets de ces polluants si& santé respiratoireont en partie dépendants du niveau, de la
GXUpH HW GH OD IUp®¥HQFH GTH[SRVLWLRQ

Dans une étude chinoise, des chercheurse&nbuvé une association positive significative
HQWUH OfDXJIk dré/alenddy dR Qinit Hallergiquaitodéclaréeen Chinechez la
population adultet O 1D X J P H Q WehuwiticRLdeGagamdnts neufsa été suggérée dans
FHWWH pW X Gitibn a0 HC @] €hjiS BV les matériaux et autres equipesrdas
habitationsneuvespourrait, en partie, étre associée aux taux élevés de rhinite allergique
autodéclaréeg299

Tabagisme

/D SR OOXW ineuGpdsse £dualebhent patdbac, premiepolluant présent dans les
logementsdont la fumée émise est chargéecemposants toxiquesuxquels sont exposés les

habitants, fumeurs et ndameurs (tabagisme passif)

Lors de sa combustion la cigarette produit une fumée contenant envirorsdb€tdnces
toxiques(COV  PpW D X[ OR X U G.\De ¢eRatt,GethPa@ &stcune importante source de
polluantschimiquesnocifs dontles effets sur la santé comportesttre autrg, pour les sujets

exposeés fumeurs et ndmmeurs un risquepour la sant@espiratore MDOJUp OfDpUDWLRK
milieu intérieur, les composés de la funadesorbés par certaitissus(rideaux« continuent
GIrWUIKCDRAVYWAOPPpUDWLRQ GX PL O LnH¥nRdyE) pov Laiékidie & R QF X
TXDOLWp GH addnsuffisa@pdup ElimiHet thtalement les polluants de la fumée de
tabac.(299
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/IH WDEDF HVW XQ IDFWHXU GH ULVTXH PDMHXU G§OVWKPH
exposés d fumée daabac.'"H PrPH O TH [i§ R&fday taBa@u cous dela gossesse

est associée an ULVTXH DFFUX GI{DVWR®H/IGDHYRVOWHRID R QD W
IXPpH GH WDEDF SHXW LQGXLUH XQH GpUpJXiQmidsRQ GH ¢
QRWDPPHQW GDQV OfLPPXQLWO NWJIQM JISRELENDER[\GDW
épigénétiques 'TD XW U H tebayldmeé padsif pourrait modifier la réponse immunitaire
"normale”,en favorisantXQH SRODULVDWLRQ 7+ HW OYDX@BPHQWDWLR!

Figure 27. Impact du tabac durant la grossesse sur le systéme immunitaire, le systéeme respsatodefl¢d [SUHVVLRQ GH
génesentre autresG 1 D £3019 V

Cela a notamment été démontré dans un sgrosipe de la cohorte de naissance LINA
(Lifestyle andenvironmental factors and their Influence on Newborns Allergy),rieki

O 1 He[tBIR prénatale et au cours de la premiere ami@erie au tabagisme passif était
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positivement corré j] OD SUpVHQFH GH SUpFXUVHXphNes@Gafip RVLQRSK
sang SPULSKpULTXH GHYV HnQdrD dygdrant ud Tplosdibl eBef promoteur

G 1D O OHUJL H &t @dhisneEBstux élevés de cellules progénitricesi@ophiles /
basophilesont associés a une inflammation allergique et a un risque ato{3§de

Le tabagisme passif est actuellement reconnu comme fgmewant étre impliquéans le
développement de maladies allergiques respirato{83) /H ULVTXH VHUDLW G9D>
LPSRUWDQW TXH OYH BS Bovrs \&eLIR \@HMW WXSUPRWRFHFH GIDQWpFy
IDPLOLD X[ G§MQafttéd HeHtsbaa XQ HIIHW GpOpWqUH VXU OfpSLW
IDFLOLWDQW O aller§emé€sp Wud RapturB @ar G cellules dendritiques et une
sensibilisation accrugl300 De méme OH WDEDJLVPH PDWHUQHO IDYRULYV
sensibilisation aux allergéngdus précoceensynergieavec legrédispositions génétiques et

le terrain atopique materneB@4)

$LQVL OD SROOXWLRQ FKLPLTXH GH OfddulmilieQ ¥ pe&JlaHXU G
présence de sourcéSH SROOXDQWWH/YRASDEWXHRIODHQYBRYWp GH OfH
aw polluans chimiques GH O § D L Uedt QadiyeUplatliveks facteurs tels quia durée
GTH[SRVLWLRQ DL JxvdalxkGQNRI@E0n, NeHpolluant Yonsidére. 1l dépendra
pJDOHPHQW GHV VSpFLILFLWpV GH FKDTXH LQGLYK®@X kJH
point de vue risque allergiquelans certaines étuded a été suggéereTXH OfJH[SRVLWL
chronique a certains types de poID QW V F K L PdirTitétivur @oumid favoriser la
VXUYHQXH GYDOOHGBDIUHWPY. BHVSAWRERLUBYpPpWXGH WUDQVYF
Franceincluantplus de 6500 enfants scolarisés dans six villes francaigses)@@ OTLPSDFW GH
OD TXDOLW p intehi¢urOdg® tlaksgs P D S U p Y REhmm® EtHdeGHiniteLes

résultas de cette étude ont montré gies niveaux élevés de polluants majeurs se sont révélés

étre liés a une plus forte prévalen D VW K &llergidsthes s enfants exposésne
SUpYDOHQFH pOHYpH GYDVWKPH D doW pgesRsEIEH tleY@ddseF KH] (
présergient des taux importants de &t PM s La relation a été observée principalement

DYHF OYDVWKPH DO OH UitMitd AlHskie plitkQést $IPT) DO DérseRiNe

prévalence élevée de rhinoconjonctivite a étéeolee chez les enfants exposés a des taux

élevés de formaldéhyd€es résultats suggerent doicXH OD SROOXWLRQ GH O¢YD
facteurfavorisant dff D V W K@flérdi8(305

/IMLQIODPPDWLRQ FKURQLTXH GHV YRLHV DpULHQQHV LQC

polluants chimiques pourrait favorisesslenanifestations respiratoires allergiquésf XQH SDUW
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en induisant une sensibilisation primaire allergenes inhalés, e& 1 D X W hHay&nb thW
effet adjuvant dans le déclenchement de lamsépallergique aux allergené271)

2.2. Contaminants hiologiques

Espéces végétales

Lesespeces végétalpsésentss | OTLQWpULHXU GHVY HQYLURQQHPHQWYV F
habitationset les bureaux peuvent indre?W HPHQW rWUH VR X tt&vers @B OOHUJ
substrast HW O T K X Plle§ jprodpiséntafdrables au développement de moisissur€gs
moisissuresprésentes dans la terre sdplantes en potvont émettre des particules
SRWHQWLHOOHPHQW DOOHUJLVDQW HWménEP &rd/directeriedt W OH
DOOHUJLVDQWHYV HW SURYRTXHU DVWKPH LEKeésRRESRQMRQ
véegeWDOHYV OHV SOXV VRXYHQW UHYV SRc@s\sp) He@atiis GNl®IOHU J L +
(Schlumbergera sp le poinsettia Euphorbia pulcherrimgy certaines variétés de cyclamens,

entre autreq306)

2XWUH OfpOpPHQW GH GpFRUDWLRQ TXfHOOHV UHSUpVHC
XWLOLVpHY GDQV XQ EXW GTpSXUDWLRQ GH OfMDLU j OTLQW
épuratrices des plantes aigni étredémontrées expérimentalent en laboratoire, aucune
HIILFDFLWp QTD S>SRWW H GLoAPLRQHWU @ H ¥n Sdxdtionséel@gdvay GH Of
OfpFKHOOH GKPO@E WBH g EXHW KBODXY OHV SODQWHYV SRXUUDLHC
L Q Y H U V-BHdird- §artxkibiver a la pollution du milieu intérietd Q WDQW TadefpPHWW
polluants: COV, terpénoides« (306)

MoisissuregAcariens

Les moisissures sont généralement rencontrées dans les habitations avempartente

humidité, condition sine qua noa leur développement/ { K X P L&StLfaVqrisée notamment

par XQ GpIDXW GITDRRUDAOW.BRWLRQ GYHDX GDQuteQddlstichORLV R Q
défectueuseHD X GH Subedemtikation insuffisante des pieces humides (salle de bain,
FXLVL@s$pents thermiquedes DFWLYLWpV GH OTKRPPH VpFKEOHIH GX C
moisissuresse développent essentielient surles murs,plafonds, HW OLEgqUHQW GDQV
milieu intérieur des substances volatiles potentiellement nocives, les mycot@a@tesci

peuvent étre responsablé&sX GpYHORSSHPHQW GIDVWKPH HW GH UKLQI
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et les adultes exposém raison de leur risque allergéne et toxigieztaines populations sont

plus a risque de développe XQH D O O Hllgs) $odt expoEV TDHPRLVLVVXUHV L
notamment des enfants exposés des leur naissaesgersonnes immunodéprimées, entre

autres. Le risque est également plus important pour les populations précaires, souvent
surexposeées en raison de leurs conditions sEmimomiquesdéfavorables (précarité
énergeétique)(293, 299

/1D F F U ent. dés Hlkgies respiratoires aux acariens et aux moisissoibssrvé depuis

plusieurs décennies, a été expliqué gatainsauteurs comme étaah partie li€ aux mesures
GTfpFRQRPLH GIfpQHUJLH HQWUHSULVVHQW VXLWH DX SUHP
aQQpHV 3R XU U pD O L ¥rittdieledhebirafdRSLoRt E1E HI& m@9yx en mieux

isolées ce qui a permis a la fois LPLQXHU OHV SHUWHV GYfpQHUJL
FRQVRPPDW L Reha@ffgeLdpdsddankk, ces mesurescbafinementont apportéles

conditions favorables la prolifération des moisissures etesacariens humidité et faible
UHQRXYHO OH RH ansddt énfildrnegment intérieur de plus en plus confing, les
concentrabins en allergénes ont augmetaat comme lgisque de sensibilisation, ce dernier
pPWDQW IRQFWLRQ GH OD FRQFHQWbonDAdniRIQ abidgitidded O HU Jq C
DQFLHQQHV Re OTDLU VH UdahgeR bavirmedtOrécedtpidrkisolés O HP IHW W H
renouvelle moins fréquemment e VW GRQF SOXV ULFKH HQ SROOXDOQ\
SROOXDQWY HVW GIDXWDQW SOXV LPSRUWDQWaHri3eXH OH C
pétroliere a donc pu étre une cause indirecte pabllution du milieu intérieurpar
OTLQWHUPpPGLDLUH GHV P H \WeXpatconsgduprit BUZ&Rrie reRXHOHAWH LTH
induit, DXJPHQWDQW OfH[SRM3I0OWLRQ DX[ DOOHUJqQHYV

Espéces animales

Les chatses chiens et autres animaux domestiquassi que lesblattesretrouvésdans

certaires habitaibns, sont sourcede pneunallergénegouvant étre responsahiie maladies
allergiques respiratoiressSUqV OH G p S D UaWisquél alerjigu@emifiegqueljue

tempsen raisonGHVY SDUWLFXOHYVY DOOHUJL vrinénaht ivtéseurp Med Q W HV
DOOHUJqQHYV GIDQLPDX[SEGRFNBDEWHVXBYDVRGoRbhitided UKLQL
allergigue Les blattes sont généralement retrouvées danmileux de vie défavorables.

Elles se développent préférentiellement dans unremvément humide, chaud, sombre et

pourvu de nourriture 303
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Ainsi, I THQYLURQQHPHQW LQWpPULHXU j WUDYHUV OHV PDWpUL
humaires, bio-contaminants, OHV WUDQVIHUWY GX PLOLHX H[WpULHX!I

exposition a de multiples polluants potentiellement no¢388-309)

La pollution chimique d milieu extérieur et intérieypeut étre considerée comme un facteur
susceptible de favoriser eveloppenent GIDOOHUWIRQWHMUDQLVVDQWIeBYHF OfI
polluants sont capableG fLQGXLUH X Q F atératiandapct@mellEdeHorGafiques
(diminution du seuil de sensibilisation, augmentation de la perméabilité des mugqueuses
inflammation modfications épigénétiques , rendantDLQ VL O 1 Rlusiderg@iblgan
allergénes.Ces effets sont princifement observés a long term@ R U V @xKdsitidh fest
chronique.En bref, la pollution chimique ne semble pasHtrXQH FDXVH GLUHFWH C
PDLVY UHSUpVHQWH XQ IDFWHXU QRQ QpJOLJHDEOH SRXYD(
WUDYHUYV VHV GLYHUV HIITHWYV VXU OTRUJDQLVPH DLQVL TXHI

Contrairement a la pollution chimiquea Ipollution biologique (végtale, animale,
microorgaismes) HVW XQH FDXVH GLUHFWH GYDOOHUJLHV UHVSLL
des concentrationsignificatives Gaflergénes.

Enfin, polluantschimiques et biologiqus peuvent interagir ensemble aiigmenter le risque
allergique par potentialisation desffets des allergenes par les polluants chimiques
(augmentation destau fDOOHGHIQHNMIUHVVLYLWp GHY DOOHUJQqQHV«
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PARTIE IV 5{OH GX SKDUPDFLHQ GDQV OYDFFRPSDJQHPHQW G

Les maladies allergiques sodies maladies souvent sediagnostiquées et un nombre

important de patientent WHQGDQFH j VIDXWRPpGLTXHU SRXU VRXOD
"banalisatioh viss&a YLV GHV V\PSW{PHV GYDOOHUJLH FRQGXLW | X
conséquencgzarfois mMSRUWDQWHY DJJUDYDWLRQ GH OD PDODGLH
vers un asthmpar exemple)altération de la qualité de vie, impact socioprofessionnel ... Il est

donc essentiel que le pharmaci&f R | | Qi §6Qiduve fréquemment en premiere ligne pour

délivrer un traitement permettant de soulager\lesP S W { RalexgieS §ache identifier ces
SHUVRQQHY HW OHV RULHQWHU YHUV OHXU PpGHFLQ DILQ (
prise en charge adApH /JfLGHQWLILFDWLRQ GH\s didigidueld Qewd/ | ULV’
pharmacienV L QV F U L WitraBEfie€Qde pfaydmtion qui vise limiter les complications
DVVRFLpHV j FHVY PDODGLHVY &HWWH GpPDUFKH SHUPHW GfY
favorisant le diagnostic précoce et une prise en charge appropriée, et de prévenir les
exacerbationsu les réations potentiellement létaled Q UDLVRQ GXQ DVWKPH Vp°
araphylaxie sévere par exemple, 21

Education thérapeutique dupatient allergique

,O HVW LPSRUWDQW TXH OHV SDWLHQWY UHORLYHQW GHV L
puissent activement prerden charge leur maladie. PoudcIDLUH OfpGXFDWLRQ W
du patient est essentielle, elle contribue I DPpOLRUDWLRQ GH OD SULVH HQ
VDWLVIDFWLRQ GYHIILFDFLWp GX WUDLWHPHQW HW GH TXELC

Connaissance de la maladie

Une explicatiorsimple et adaptée a chaque dasFH TXTHVW OD PDé&mDéaH DOOH
SDWLHQW Gfier dEmatch€ Baivé déns la prise en charge de sa maladie. Mieux
connaitresa maladie permet de mieux la gérer. Comprendre sa maladie, les causes, les
complications eles IDFWHXUV DJJUDYDQWY PDLV pJDOHPHQW VDY
est indispensEe OH j] OY{DXWRJHVWLRQ GH VD PDODGLH 'H PrPH
OfDOOHUJgQH HW DGDSWHU VRQ HQYLURQQHPHQW SHUPH

allergie.
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Le patient doit étreinformé de la relation entre allergéne symptoémes facteurs
déclenchants, manifestations cliniques, criteres de gravité. Il est important que le patient sache
reconnaitreOHV VLJQHYV FOLQLTXHY GH OTDOOHUJLEK, By OHXU JL

Il est également important que le eati ait connasance des risques de sa maladiele sa

possible évolution. Le risque étant plus important si le traitement est mal suivi ou non pris
pouvant étre lié notammentla tendance a banaliser les allergies. On peut donc étre face a

des patientsST XL QpJOLJHQW OHXU PDODGLH FRQVLGpPUDQW TXH F
conséquent ne se traitent pas de facon conver(@ple.

ConnaitreVD PDODGLH FfHVW XQ PR\HQ GH SymvYaHoQ d&laOHV FR
maladie car on a connaissares facteurs déclenchants (allergendss, facteursaggravants

WDEDF SRan@st déhcRahsciened complications possibles en absence de prise en
charge.

Il est important que le pi@nt connaissesa maladigpour FRPSUHQGUH OfrEMSLOLWp
traitements prescritCela SHUPHW GH FRPSUHQGUH OTYREMHFWLI GX W
donc contribue a une meilleure adhésion thérapeutique. La réaction allergique peut survenir
GDQV WRXWHV OHV VLWXDWLRQV GHdOE faitl ld pe@éhRd FL O H
allergiqgue et son entourage doivent apprendre a gérer les symptdmes en utilisant les

traitements adaptés selon la situati@,.310

Connaissance et bon usage du traitement

Il est fondamental que le patient soit informé queutdu traitement est a la fois de réduire

les symptdémes, mais également de prévenir le développement de complications. Une
PDXYDLVH DGKpVLRQ WKpUDSHXWLTXH SHXW rWUH OLpH |
traitement préventif a long terme, notammiemsque celuci ne permet pas un soulagement
immédiat des symptéméex. immunothérapie allergéniqué) est donc indispensable que le

patient distingue bien quel est le but du traitement a court tetraigeihent de crise,
GIXUJetQllemy terme D LWHPHQW GH IRQG /H SKDUPDFLHQ SDUV
patienta OTDXWRJHVWLRQ G&LYRQ HQWOLNNHPEHDMWLRQ HW OfL
fond et du traitement de crise, appréciation des symptdémes, comment et quand utiliser les
GLIIpUHQWY PpGLFDPHQWY SUHVFULWV« /H &HBHW LGIOW WELRRLY
de ses traitementde maniere tres simplifieainsiqueGHY PRGDOLWpV GH SULVH
UHSULVH OH FDV pFKpDQW /D FRQQDLVVDQsadcexd¥ se¢UDLWH
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principaux effets secondaires et des moyens de leemréde sesbénéfices des délais
GIDFWLRQ HW GX PDQLHPHQW2GE@BHMOGI) IpPUHQWY PpGLFDPHQ

Une explicationsimple et adaptée a chaque c@HUPHW pJDOHPHQW GH SUp®
thérapeutique lié & une méconnaissxe des traitements et de lewage (exemple de la
corticophobie avec les dermocorticoides). Les informations apportées permettent de diminuer

les craintHV TX{D OH -BvidWd eQamsmédivaments (liéss a son vécu, a ses
FUR\DQFHV j FH TXL VH GLW @abQe¢ n@diab@WRWHDODHGEX SDW LI

ITXQH GHYV I|IDiqiRaV p&ti§ni §&@raitemezdt de partir de ses connaissances,a lui

de lesrectifier si nécessairpuisde OHV FRPSOpWHU &HOD SHUPHW GYfLPS
GpPDUFKH GYDSSUYBHPWIMYDOB WWDQVPLVVLRQ XQLODWPUD
des informations est ainsi plus efficace.

Apprendre au patient a utiliser correctement meddicamentsnécessitant une technique
GIDGPLQLVWU D Wdt imQet&pbBitdpbritartdeOla gilisel en charge pharmaceutique
(aérosolsdoseurs, administration des biothérapies par voie-sotaméee, adrénaline adto
LQMHFWDEOH LQVWLOQDBVEIpRPR GMW QDAVRICRQ WXL YLH GIXQ H
privilegiée a un long discourset permettra un apprentissage efficace des bons gestes
GIXWLOLVDWLRQ /H SKDUPDFLHQ SRXUUD UpJXOLqQUHPHQ!
WHFKQLTXH GI{XWLOLVDWLRQ

/1D XW R Jridt\&gaRr@ent que le patient sache adapter son traitement eh ¢enapie

du plan écrit personnalisé défini avec le méde@ R WDPPHQW GDQV OH FDV GH O
SUpFLVH DX SDWLHQW OD FRQGXLWH j WHQLU HQ FDV GIYD.
(adaptation du traitement, contact du meédecin, recours auLfev GIXUJIJHQFH « /
pharmacien doit vérifier que ce plan a bien été compris par le patientpas rigsiter a le

réexpliquer. (31D

3RXU OHV SDWLH Q WaYie] notarivhieXtHias fddcadbeSddargies alimentaires,
OfpODERUDWLRQ GTXQ 9P @ededibestMidRgignsalfle hbdHp@rmettre

aux patients deeconnaitrdes signes précurseurs gbur définir les mesures a prendre. Le
pharmacierdoit aider lepatienta VafiproprierFH S OD Q eBvg D E ML HRIQIE X doloPris
OTLQWpPJUDOLWPWEH -V IFY W QopIDHU iEancdist Asthin® B LANlekgleBaQ
UpFHPPHQW PLV j GLVSRVLWLRQ GHV SDWLHQWV XQH FDUW
FDUWH FRPSRUWH XQ FHUWDLQV QRPEUHY GYLQIRUPDWLRQ
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son traitement allergénes en cause, composition du traiten@ff X UJHQFH HW PRGH G
GHV GLIIpUHQWYV GLVSR-hetable\acBd|len@ht 5@ [0nahé, protavdre
GIXUJHQFH UHPSOL SDU OH PpGHFLQ SHUVRQQH j SUpYH
OfDFFRPSDJQHPHQW GX S D Wettté @ tispoSition Slespatiersrub tek@Qusi H X W F
HQ YXH GH OYDPpOLRUDWLRQ GH OD SULVH HQ FKDUJH ,0O
QpFHVVLWpPp GTXQH SUdd Bn urdendeKapres] tdut® pr@@drre si elle a
efficacement été traitée. Le phUPDFLHQ GRLW V 1 Dns\sohtet Joseeskiordey SDW
stylosautoinjectabls GfDGUpPp QD CR@W DIEXITXION OD WHFKQLTXH GYDGP
leur entourage proche. Il est également important de sensibiliser le patient a vérifier
régulierenent les dates de péremption de ces dispogitif®)

Il estégalementLPSRUWDQW GH tyfdy & puddehe\dul phatipg §iHéant informé

de la maladie, des faairs de risque et du traitemeStRXUUD FRQWULEXHU j OTRSV
priseen KDUJH /fHQWRXUWRBFRARHRWPPpDJLU IDFH j OfXUJHQF
facteurs de risque et donontribueraj OfDPpOLRUDWLRQ GH OfHQYLURQQHF

Le pharmacien dotUDSSHOHU DX[ SDWLHQWY OD QpFHYWEWpPp G{X
besoin réadapter le tratemeiQ FDV GH WUDLWHPHQW H[FHVVLI RX LQ\
ERQ FRQWU{OH GH OD PDODGLH SRXU VXLYUH OfpYROXWLI

de prévenir les complication3X1)

Il. 2SWLPLVD \WbkddvanceH O

/ITREVHUYDQFH HWW s&X Qos& poRrEtQuieR tes maladies chronigmedadies

allergiques inclusesLes traitements sont seent pris pendant des mois wiles années. Il

Q THV WasERidgRt @ur le patiede poursuivre la prise dtraitement sur des durées aussi

longues G 1D XW @We fablexitvest souvent asymptomatigGeci est notamment
REVHUYp SRXU OHV WUDLWHPHQWY GH IRQG GRQW OfHII
(immunothérapie allergéniquaV UDLWHPHQW GH |LR&t@iné heSufigieuwahkK P H «
SHUPHWWUH GYDPpOLRUHU OfREVH d ¥ibplfieatioRdes@dhBn@& p VLR Q
thérapeuLt TXHV O T p OD E R UthéMpRit@Quepefso@aliSddD @dise de décision
médicalepattagée entre le patient son médecin YRORQWp HW FDSDFLWp GX SD\
WUDLWHPHQW SURSRVp RX HQFRUH OD GpOLYUDQFH GTLQI
médical. Certains médicaments peuvent Yo LW XHU XQ IUHLQ fgt IR EVHU YL
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FRPSOH[LWp SRXU OH SDWLHQW GH VlatiorH #éra38s3,URSULF
appréhensionpour @dministration (biothérapie par voie seugané), peur des effets
LQGpVLUDEOHY FRUWLFRSKRELH LPPXQRW®EDPUIHXxLH ,DOK\HV
donc important de recherchertV VLW XDWLRQV DILQ GITDPpOLRUHU OfR
OYLPPXQRWKpUDSLH DOOHUJpQLTXH ,7% OD PRWLYDWLRQ
est mis en place pour une durée minimum de 3 &erSRXYDQW rWUH SRXUVXLYL M
important Gefpliquer au patient que la durée du traitement permet de consolider durablement
OHV EpQplILFHVY REWHQXV GH 0¢Y,7%$ 3RXU UHODWLYLVHU V.
rWUH XWLOH Ghtiehss @yamtxiebutédine[ITA et présentant une certaine lassitude

gue les traitements symptomatiques sont également longs car ils se prennent sur toute la vie le

plus souvent.(1, 311)

[l . Lutte contre la corticophobie

La corticophobie des patientst parfoismémedes professionnels de sangst la crainte
GIXWLOLVHU OHV FRUW L F BoarGcbidesHMEtteQdrRaMsbURENHIQUALIfi€eH V. G H U
peut conduire a une mauvaise adhésion thérapeutiws. souventOTDPDOJDPH HQW
dermocorticoidesHW FRUWLFRwGHY SDU YRLH RUDOH HVW j OfRU!
patients et les parentgles enfantsqui considérent que la forme topique posséde les mémes

effets secondaires quef@meorale.

La corticoplobie des patients est fréequents particulier dans le contexte de dermatite
atopique, et doit étre anticipéarples professionnels de santé. Il est important de rechercher
V\VWpPDWLTXHPHQW FKH] OHV SDWLHQWVY WUDLWpPV SD
FRUWLFRSKRELH D @fQerva®deDHPW O IGRTpM UWHU OfpFHEF WKplL
corticophobieHVW UHVSRQVDER@WH CGYVOQWHL @ X&/X WUDLWHPHQW H\

persistance de la maladie.

Au cours de la prise en charge pharmaceutiquiterrogatoire ciblé peut aider a déezdes

patients méfiants vi&e YLV GHV FRUWLFRwWGHYV DILQ GIDGRSWHU XQH
UpGXLUH OD FRUWLFRSKR E LedURiMer@dairepb@de RW Hes q@egtivisy H U Y [
ouvertegpermetra un dialogue fructueux entre le patedtW OH SKDUPDFLHQ $ WLW!

les guestions suivantes pourront étre poséd3ue pensewous des dermocorticoid@s
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Avez-vous des réticences a ledligér ? Si oui, pourquo?», FRPPH O TR QBErbSotR SRV p
et al ou encore &es patients ontaaivent des craintes a utiliser les corticoidesT X TH Q
pensezvous?». Le rapport bénéfice/rque du traitement etVHVY PRGDOLWpPV GIXW
doivent étre clairement évoqudaYHF OH S DW LH QW attitddePemipEithiGuetet un

discours médicacommun partagé entre médeciet pharmacies permettraientde lutter
efficacement contre la corticophobiee pharmacien doit rassurer les patients et les parents

des enfants atteints de dermatite atopiqueautres allergies cutanéesur le fait que les
dermocorticoides utilisés confoément a la prescription médieaQ TRQW TXHew UqV UD
GITHIITHWYVY VHFRQGDLUHYV

IV. Conseils et prévention

,O HVW LPSRUWDQW GYH[SOLTXHU DX SDWLHQW TXH VHV V!
enintensWp VYLO pYLWH RX GLPLQXH OD IUpTXHQFH GHV FRQW
rechercher avec lui comment &iHU R X UpGXLUH O TH][SddWbdlifiaR €nD X[ D O (
environnement et ennfiitant les situations a risquesel@ dépendra bieskr du type

GYDOOHUJgQH HQ FDXVH OB BRQWLUQ OWH RZH SDIMMVHY EDRQQHPF

Dans le cadre déaffergieaux pollensdes gestes simples @HWWHQW GH OLPLWHU
aux pollens ,0 VHUD FRQVHLOOpP GYfpYLWHU FHUW Dds@diensDFW LY L
telles que la tonte de la pelouse, la taille des arbreplus,le patient devrgpenser a fermer

les fenétres lors de ces activités linge ne devra pas étre séchéO 1 H [ WopddueHes thux

GH SROOHQV GDQVsQ§dpblignd/de QédoPasiiRIes \BhEVOUY il sera conseillé

de les laver le somvant de se couchébe méme OH SRUW GH OXQHWWHYV GH VF
utile pour diminuer le contact dg®llens avec la conjonctive. Le patient devra étre informé

VXU OTH][L ViwstesHirevisibhspblliniqguest avoir le réflexe de se renseigner sur le

risque allergique dans sa régitune applicationP R E L @ettesp§lliniques, développée en

partenariat avec le RNSA Réseau national de surveillance aérobiologigyermet aux

personnes allergiques au polleH FRQQDLWUH OH QLYHDX GYDOHUWE
département par départemebesactivités sportive/ | OfH[WpULHXU QdRicthYy GHV SL
devront étre évitéedu fait des effets irritants des polluants pouvant exacéebesymptomes
allergiguesDe mémeJes sorties dans les espaces verts ou a la campagne pendant la période

pollinique, et en particulier lors des pics polliniguesront a éviter. En voitureouler les
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fenétres fermées pernet de limiter la pollution du milieu intérieurl st également utile
GHfficrmer le patient sur les conditions météorologiques ou le risque polliniqgue est faible
(temps pluvieux, absence de tjgouimportant(temps chaud, sec, présence de véat)107

314

3RXU OYDOOHUJLH DX[ DFDULH @duirelds \tauk RiasaHIN® Yan¥ RQW Y
OfHQYLURQQHPH QtNsat®iR Bd-hdusse TaKtHacariens, aétmn réguliere de

O 1 K D E,livtBr\aLriRaimum Ie "nids a acariens" (tapis, moquettes, peluches, oreillers en
SOXPHV« ODYHU j] KDXWH WHPSpUDWXUH OHV pOpPHQWYV
utilisation de filtre HEPA aute Efficacité sur les Particules Aénine¥ permettant de filtrer

oybLU VRUWDQW GH OYDVSLUDWHXU HW GH UHWHQLU OHYV
PRLVLVVXUHY DFDULHQV VTXDPHV GH FKDW FKintkQ « Of9C

partie de ses allergenes. (3314)

Pour les moisissures, dans le but de prévenir leur développement un déshumidificateur peut
étre utilisé.ll seraégalementFRQVHLOOp GH OLPLWHU OH QRPEUH GH SO
GpYHORSSHPHQW GTKXPLGLWp HW GRN0p GBWALRLYY WY XEHH VY |

(VMC) doivent étre laissées libresétrerégulierement entretenues. (314

Pour les personnes allergiques aux allergenes dedshda KLHQ RX DXWUH DQLPDO
biensir OTpYLFWLRQ GH OfYDQLPDWLR@W MV \WDYDR « HHHYNLWBIJ R
PHVXUHV VLPSOHV SHUPHWWHQW GH lavage HWHWR OQHGHRO 1 VQ
j OfTH[WpULHXU GH OYKDELWDW LQWHUGLUH OYDFFqV GH (
OfKDELWDW QHRHORMHOQIHYQIXORMQALIHPHQW GRPHVWLTXH SR
pousVLqQUHV ULFKHV HQ DOOHU hga@edides Maingids Hvoir GaReES® V «

O D QRO

Ces mesures préventives visent #iWHU O9YH[SRVLW Lprr@etian [am3iOHUJqQ
diminuer le risque de mamstations allergiques etparRrPH ODJJUDYDWLRQ GH OL

'DQVY OH FDGUH GYDOOHUJLHV DX[ DOOHUJgQHV GX PLOLF
pharmacierpourra informeie patientde la possibilité de faire app&lun conseiller médical

en environnement intérieur (CMEI/YfLQWHUYHQWLRQ GX &0(, FKH] OH SI
demande du médecin sur prescriptibbes CMEI vont se rendre chez le patient afin de
UpDOLVHU XQ GLDJGHfaciikeL BestidsDes eIdintifiagh eBvallergénest les
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polluants présents&« H GLDJQRVWLF SHUPHWWUD GH PHWWUH HQ °X
GHVY SROOXDQWYVY GRPHVWL@®XHYVY HW GIDGDSWHU OYKDELWD

3RXU FH TXL HVW GH O1YD O @¢ateritive deOdtifudt@s\pddcbertheX QH OH |
OfpYHQWXH O OHD 8 0pMHIGiPihs@b NBerarappeléau patient de veiller a

toujours avoira portée de mailae WURXVVH GI{XUJHQFH FRQMetetap® QW Of9D
Pour les enfants scolALVpVY RX HQ FROOHFWLYLWp XQ SODQ GIDFI

procédure a suieren cas de réaction allergigest généralement remis au personnel scolaire.

(2)

Pour la dermatite atopique des gestes quotidiens simples et quelques meswatvesév
SHXYHQW VDY pUHR WW OH BHoRQWMUPOH GH OD PDODGLH HW
de vie. Pour ne pas agyer le desséchement de la paaa douche de courte durée avec une
HDX SDV WURS FKDXGH VHUD SULY Lvops]asséthdydprodiis Q /X W
GTK\JLgQH LUULWDQWY | EDVH GH SDUDEQqQHV SDUIXP
VXVFHSWLEOHYV GYDJJUDYHU OYfLUULWDWLRQ FXWDQpH HWV\
faire délicatement sans frotter, de méme quédbdage qui doit étre réalisé par tamponnement
de la peau. Le frottement de la peau et son desséchement réactivdlJle Wu /IXWLOLVD!
G 1 p P R Oapplitu€s\gibtidiennement apres la douche sur une peau légerement humide,
SHUPHW GI§ geabroaBWWHBWHPHQW GH UpGXLUH HW GTHVSDFHU
la fonction barriere de la pedes émalients contribuent a réduire la sensatamngrattage et
GYLUULWDWLRQ 8Q GHV PHVVDJHV FOpV j WUDQVPHWWUH
OfLPSRUWDQFH GH FRQWLQXHU O 1 [o&§ue .CHpWIDRAD FXHW DJ p
VDWLVIDLVDQW ,0 HVW pJDOH P Hetg/que pBiRild WHOBt @eNgrabtgrH [S O L T
plus ils auront envie de se gratter et donc un cercle vicieux se met en @éanangeaisons
JUDWWDJH : VXULQIHFWLRQ : LQIODPPDW ARr€s coid@iBDQJIHD|
pratigues se couper les ongles réguligrent pour éviter les excoriations lors du grattage,

privilégier le port de vétements en coton moins irritants feyreau atopique tres sensible.

(319

V. Connaissance des facteurs aggravants

Il est important de rappeler les méfaits dba@ sur lessympt{PHV HW OfpYROXWLR

maladie allergique, mais également comme facteur de risque de nombreuses autres maladies
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FDUGLRYDVFXODLUHYV S XepreseipdnLibhpdiant factdur\VEdymaam de
OfDOOHUJLH /D IXPpH GH F L) DFHWRLHN HYYL Q4 Q DIPLPWDIMWMIRE
OYREVWUXFWLRQ GHV YRLHV DpULHQ®& rHyulierdhi2nt @ved/ leG X WD |
patent HW XQ SURJUDPPH GIDUUrwW SHXW rWUH SURSRVp H
&RQMRLQWHPHQW LO HVWHVPBRVWDHW YEYDWWR HLIRUQLPL\
WDEDJLTXH SDVVLYH HW j OLPLWHU OD SROOXWLRQ GX PL
habitations méme avec les fenétres ouvertes, éviter de fumer a proximité des enfants, aérer le
logementtousles UV pYLWHU OHV SURGXLWY DpURVROV FRQWHC
ed de la pollution atmosphérique patient doit étre informé de la possible aggravation des
symptémes lors des pics de pollution et des pics polliniques. Par conséquentivigs act
qguotidiennes et de loisirs devront étre adeptén fonction des niveaux de pollution
DWPRVSKpULTXH /YpYLFWLRQ ubsbnt deb RaQes \red pollvéest R XW L H L
LPSRUWDQWH SRXU GLPLQXHU O Hotainvidn 2 3aTHIDFHUEDWLR C

VI.  Thermalisme et allergies

Dans le cadre des allergies respiratoires et de la dermatite atopique, des cures thermales
SHXYHQW rWUH SURSRVpHV DX[ SDWLHQWYVY GDQY XQ EX
crénothérapieV I L Q Wams Wike stratégie thérapeutique en complémesttid@ements
allopathiqus /HV HIIHWV EpQpILTXHY GX WKHUPDOLVPH VXU OfD
grande partie liés a la composition chimique des eaux thermales et aux soins associés. Outre

O 1 Ddrgii@n des symptdmes, le thermalisme perdaats certains case diminution de la
FRQVRPPDWLRQ PpGLFDPHQWHXVH DLQVL TXHyg&meBepo OLRUD
vie par la préventon OYJDFFRPSDJQHPH @WsensiklissRidnOddG Fhaetirs
déclenchants,H Védu@dtion thérapeutiqusuvent assocsea la prise en charge en milieu

thermal (316-318)

Asthme et rhinite allergigue

Profil des eaux

Eaux sulfurées(sodiques, calciques)eaux bicarbonatées arsénicales, eaux fortement

minéralisées(316, 319) Dans le cadre des pathologies ORL ou bronchique allergiques, les
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eaux les plus importantes sont les eaux bicarbonatées calciques mixtes (chlorurées et/ou

sodiques) arsénicales. (320)
Soins:

/I THDX WKHUPDOH SDU évaRiQueDlibékelLlés Qos&ek ddsdied par Rettoyage des
VPFUPWLRQV HW GH OfH[FqV GH PXFXV coétectdieedt d@F W LR Q
principes actifsG H OdyecDaxuqueuseespiratoire ' fDXWUH SDUW OYDSSOLFDW
GTHDX W K HiteBWDd®e th rBuqueuse respiratoire a un effet stimulant sur la circulation
sanguine locale et une action stimulante sur les différentes fonctions de la muqueuse

UHFRQVWLWXWLRQ GTXQ PXFXV QRUPDO SRWHQWLDOLVI
princiSHY DFWLIV GHV HDX[ WKHUPDOHV«

Les eaux peuvent étre utiliséens bain nasal, emrigation nasale VR XV IRUPH G{DpUR
GTKXPDJHV HQ SXOYpULVDWLRQV HQ, e BUD&IWI RV RX H(
sont également utilisées eare deboisson(321)

/HV VRLQV DVVRFLpV QRWDPPHQW GDQV OH FDGUH GH
NLQpVLWKpUDSLH TXL SHUPHW GH OLEpUHU OHV EURQFK
OfHIILFDFLWp G HaM nivéaiX fle\Md KnbigueRi S Dridntleig321)

Effets thérapeutiques

Les effets antallergiques des eaux thermales bicarbonatées arsénicales sont principalement
OLpV j O{DFWLRQ GH OYDUVHQLF /YDUVHQLF DJLW GLUH
augmentant le nombre de plasmocytesssBIXT XH X[ VpFUpWHXUV GT,J%$ DX QL
UHVSLUDWRLUHYVY /RFDOHPHQW OHV ,J$ QHXWUDOLVHQW
pWUDQJHUYV 3DU DLOOHXUV OD FXUH WKHUPDOH j EDVH
temps nécessaire a la regriaion des mastocytes, nécessaire pour reconstituer le stock apres
GpJUDQXODWLRQ HW UHWDUGH DLQVL OD SRVVLELOLWpP
DOOHUJLTXHV 'fDXWUH SDUW OfYDUVHQLF SHUPHW XQH PF
letrDQVSRUW GH OYR[\JgQH VDQJXLQ

Le soufre retrouvé dans les eaux sulfurées et sulfatées a également un réle important au
niveau des voies respiratoires. Il a des propriétés antiseptiques, mucorégulatrices, il diminue

le spasme bronchique et a un effétongestionnant. Il a également un pouvoir réducteur. Les
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eaux sulfurées et sulfatées sont principalement indiquées si une pathologie infectieuse ORL
ou bronchique est associéee. (322)

Les effets des eaux thermales, et notamment des eaux bicarbonsdééeslms, se traduisent
par une action décongestionnante,-aatarrhale et antllergique. (323)

&HV HDX[ FRQWULEXHQW j OfDPpOLRUDWLRQ GH OD TXDOL
capacité respiratoire. Elles entrainent également la diminGidh OTLQWHQVLWp HW XQ
GHV FULVHV GIDVWKPH 'H SOXV RQ REVHUYH VRXYHQW D
OD FRQVRPPDWLRQ PpGLFDPHQWHXVH VRXV FRQWU{OH Pp
QRPEUH GYKRVSLWDOLVD WULRIQNE eH Wwge@ee. BHFRRYUYV DX[ FRQ

Stationsthermales (quelgues exemple$324, 325)

Les stations thermales a orientatiomoies respiratoires, sont souvent situées en moyenne
montagne, avec un environnement climatique tres peu pollué et pauvreiensa(du fait de
OfDOWLWXGH IDYRUDEOH j OTDPpOLRUDWLRQ GHV V\PSW{PF

- Eaux sulfurées
Luchon
Cauterets
Camboles-Bains
Molitg-les-Bains
Aix-lesBains
SaintHonoré
ChalleslesEaux

Bagnolsles-Bains

O O 0O 0O 0o o o o o

Les Fumades
o PréchacgesBains

- Eaux bicarbonatéemsénicales
o La Bourboule
0 Le MontDore

- Eauxfortementminéralisées
0 Bourbonneles-Bains
0 SaintGervais

o Jonzac
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Dermatite atopigue

Profil des eaux

Eaux sulfurés, eaux bicarbonatées, eaux chlorosulfatées, eaux silicatées.
Soins:

ITK\GURWKpUDJDE SSAVHDWLRQ GLUHFWH GH Ofivddb¥es/ XU OD
lésions cutanées. Les soimemportent des bains chauds ou tiédes, des pulvérisations
localisées ou générales, des doudtiésrmes, des cures de boisson, entre autf@k7, 326)

Effets thérapeutiques

Action antiinflammatoire, adoucissante (siliceg¢célération de laicatrisation des Iésions,
antioxydant, atténuation des irritations, propriétés antiprurigineuses et apaisantes
ameliorationdes qualités de surface ¢ peau(@aVVR XSOLVVHPHQWDaa#HIaOpSLG
dermatite atopiquela cure thermale permet uranéliorationdurabledu SCORAD,score

évaluant la sévérité de la maladie (étude clinique menée a £32ng. (316, 317)

Stations thermales (quelques exemjyplg824)

- La RochePosay
- AvenelesBains

- SaintGervais

- Molitg-les-Bains

- RochefortsurMer
- NeyraclesBains
- UriagelesBains

- Les Fumades

- La Bourboule

Au-dela des soins, le thermalisme permet une prise en charge globale du patient allergique en
intégrant une approche éducative, préventive et médicale, notamment grace a son cadre de vie
HW VRQ HQYLURQQHPHQW SURSLFH j OTpGXFDWLRQ WKpUD S

I fTHQVHPEOH GHV VWDWLRQV WKH tdePiaolbigiqued oD @Wwiesx QH R U

respiratoires> en France sont représentées en annexe 2.
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VEILLE SCIENTIFIQUE

Le pharmacien comme tout autre professionnel de sargét tenu de mettre a jour
réguierHPHQW VHV FRQQDLVVDQFHV HW GHqUH GIHR WDHW B HM H
de cette actualisationet acquisitionde connaissances est doubleécessairepour le
pharmacienlui-méme afin Gefitretenir etde G H Q WésFddhndissancesjais également
nécessairgour ses patients qui seront de fait mieux informés. Par ce faire, dans le

domaine de@Nergologieune sélection, non exhaustive, réé&rencessont cités cidessous.

Sites internet

X

Association Asthme et Allergiesww.asthmeallergies.org
X 6RFLpWpD ) W@OIDQMSFWNW.IesaIIerqies.qr
X AIIergique.ordllwww.allerqique.or
X Anses(AgeQFH QDWLRQDOH GH VpFXULWp VDQLWDLUH GH O

du travail,www.anses.ﬂr

x Inpes ,QVWLWXW QDWLRQDO GH SUpPYHQWLRQ HW

http://inpes.santepubliquefrance.fr
x OQAI 2EVHUYDWRLUH GH OD 4Mbvdostify GH Of$LU ,QWpULH

x EAACI (European Academy of Allergy and Clinical Immunololwblw.eaaci.or
X GAZ2LEN (Global Allergy and Asthma European Netwagvkyw.ga2len.ng
X ARIA (Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma)ww.whiar.org
X GINA (Global Initiative for Asthmgwww.ginasthma.org

~+

x AAAAI (American Academy of Allergy Asthma and Immunololwblw.aaaai.or

x ACAAI (American College of Allergy Asthma and Immunologyyvw.acaai.orgy
x WAO (World Allergy Organizatiorjivww.worldallergy.org

X FARE (Food Allergy Research and Educatjam)w.foodallergy.or(

=

Revuesscientifigueset autres supports :

X

5HYXH )UDQoDLVH GY$OOHUJRORJLH
X Revue des Maladies Respiratoires

x Journal of Allergy and Clinical ImmunolodyACI)

X

Allergy (European Journal of Allergy and Clinical Immunology)
x Global Atlas of Allergy (EAACI)
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CONCLUSION

Les maladies allergiquesont des maladies hétérogénes ré<ph® GILQWHUDFWLRQV
entre facteurs génétiques, environnementaux et comportemeritesixmécanismes par
OHVTXHOV FHV IDFWHXUV LQIOXHQW VXU OH Gm@m¥HORSSFE
complexesLes facteurs environnementaux peuvent contribuer a augmenter ou a réduire le
risque allergique Chaque facteur pris séparément ne suffit sans doute pas a expliquer
@figmentatiorde la prévalence dewmaladies allergigue€n revancheO L Q W pols$idleW L R Q

de différentsfacteursenvironnementaux et du terrain génétiguoairraitapporter un élément

de réponse a cette augmentatofi D XWUH SDUW OD (@3&df pddtGhatal@peteL QD W D C
identifiée commeune IHQrWUH G fad EBurRsVdeViAgRI@es réponses immunitaires

pewent étre moduléeela a notamment été démontré avec la diversification alimermgair
OfH[SRVLWLRQ PLFURELHQQH

Outrellaugmentatiorde la prévalencedes maladies allergiquesn observe depuis quelques
annéesune augmentation d& prévalence des maladies aut@amunes prises dans leur
HQVHPEOH GLDEgqQWH W\SH , SRO\DUW K Whlkdids bligriiguBsV R w G H
et maladies autonmunes ont certains points commuredles sont toutelesdeux dues a une

réponse inappropriée du systeme immunitaire, ce sont des matadigactorielles résultant

dTLQW HUdntreNfadReQrs génétigsieet environnementaux, et leur prévalence est
importantedans les pays industrialisés. Lguwmcipale difféerence réside dans le fait que dans

le cas des maladies allergiqués réponse immune est dirigée contre des antigenes
environnementaux inoffensifen revanchelans ¢ cas des maladies atitomunesla réponse

est dirigée contre des antiggsndu so{autaantigenes) 4 X RL T X T L @anll I©s §eRBX.AAs on
DVVLVWH j XQ G\VIRQFWLRQQHPHQW GX V\VWgPH LPPXQLWL
Commecela a étéVXJJpUp SRXU OHV PDODGLHVdP@ @évalentdeXHV O L
maladies autammunes pourraiétre expliquéepar cetains facteurs relatifs au mode de vie
RFFLGHQWDO HW .jPamiHcesYfadieRr @HHebti® Wgiéniste pourrait étre un

facteur commun a ces deux entités dont la prévalence est plus importastéesipays
LQGXVWULDOLVpV |j KDXW QLYHDXm&dliesddlleqiques ef IBsX JP H QW
maladies autammunes coinciderait avec la diminution des maladies infectieuses. Cela laisse

a penser gque la médecine modeslte ayant contribué a la ma#tei et a la diminution des

maladies ifectieusesait également favorisé, malgré elle, le développement des maladies
allergiques et autonmunes /D UHODWLRQ GH FDXVDOLWp 4ahivw WR XV
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compte tenu des multiples facte@svironnePHQ WD X[ VXV FHS Wdt BOl&kpMacd TLQWH |
LPSRUWDQWH TXYfRFFXSH OH WHUUDLQ JpQpWLTXH«
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ANNEXE 1

Carte d'allergique alimentaire (Asthme et Allergies).(2)
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ANNEXE 2

Stations thermales en France(324)
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