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Résumé

Résumé

L'allergie alimentaire est une réaction indésirable du systéme immunitaire a certains
aliments, pouvant entrainer des symptdmes allant de légers a graves. Ce travail se concentre
sur le diagnostic d'allergie alimentaire, en examinant les méthodes utilisées et les avancées
récentes dans ce domaine .Le diagnostic précis est essentiel pour identifier les allergénes
specifiques responsables des réactions allergiques. Dans cette étude, les méthodes
diagnostiques couramment utilisees, telles que les tests cutanés, les tests sanguins et les tests
de provocation orale, sont explorées en détail. Les tests cutanés impliquent I'application
d'allergénes sur la peau pour observer les réactions locales, tandis que les tests sanguins
mesurent les niveaux d'anticorps spécifiques dirigés contre les allergenes alimentaires. Les
tests de provocation orale, réalisés sous surveillance médicale, consistent a administrer
progressivement des aliments suspects pour confirmer ou exclure une allergie alimentaire. .
De plus, des avancées récentes, tels que, les tests d’élimination, banque de test automatisé
(ImmunoCAP®), La puce ISAC (ImmunoCAP® ISAC) et test point-of-care (ImmunoCAP®
point-of-care Rapid) offre de nouvelles perspectives pour améliorer la compréhension des
mécanismes sous-jacents des allergies alimentaires et la précision du diagnostic. Les résultats
de cette étude soulignent I'importance d'un diagnostic approprié pour une gestion efficace des

allergies alimentaires et pour éviter les complications potentielles.

Mots clés : Allergie alimentaire, Diagnostic, Les tests cutanés, (ImmunoCAP®).



Abstract

Abstract

Food allergy is an undesirable immune system reaction to certain foods, which can
lead to symptoms ranging from mild to severe. This research focuses on the diagnosis of food
allergies by examining the methods used and recent advancements in this field. Accurate
diagnosis is essential for identifying specific allergens responsible for allergic reactions. In
this study, commonly used diagnostic methods such as skin tests, blood tests, and oral food
challenges are explored in detail. Skin tests involve the application of allergens to the skin to
observe local reactions, while blood tests measure levels of specific antibodies directed
against food allergens. Oral food challenges, conducted under medical supervision, involve
gradually administering suspected foods to confirm or exclude a food allergy. Additionally,
recent advancements such as elimination diets, automated test banks (ImmunoCAP®), the
ISAC chip (ImmunoCAP® ISAC), and point-of-care tests (ImmunoCAP® point-of-care
Rapid) offer new insights to improve the understanding of underlying mechanisms of food
allergies and diagnostic accuracy. The findings of this study underscore the importance of
proper diagnosis for effective management of food allergies and to prevent potential

complications.

Keywords: Food allergy, Diagnosis, Skin tests, (ImmunoCAP®).
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Introduction

Introduction
Moliére disait "manger pour vivre", mais ces derniéres années, manger est devenu

une forme de torture pour certaines personnes génétiquement prédisposees.
L'hypersensibilité de I'organisme aux allergenes de I'environnement est un sixiéme sens
dont dispose un faible pourcentage de personnes. Les personnes qui présentent des réactions
allergiques cliniqguement significatives apres avoir mangé, sont atteintes des allergies
alimentaires (Latreche, 2009).

L'Organisation mondiale de la santé (OMS) classe les allergies alimentaires au
quatriéme rang des maladies chroniques les plus répandues dans le monde (Sellate ,2015).

Le diagnostic de l'allergie alimentaire n'est pas un processus simple ou direct ; il
dépend du patient et de lI'immunopathologie liée aux problemes allergiques. Il s'agit d'un
parcours a effectuer avec un professionnel de la santé qui comprend plusieurs étapes en
utilisant des méthodes d’analyse in vivo et in vitro (Selle, 2021).

L'objectif de notre recherche est de fournir une vue globale sur I’allergie
alimentaires, les grande allergénes soit d’origine animale soit végétale, les grands types
d’hypersensibilité et nous nous sommes intéressés principalement sur le diagnostic d’allergie
alimentaire.

Le travail sera donc divisé en deux parties :

La premiére partie est consacrée a la définition de I’allergie alimentaire et les
différents types d’hypersensibilité, en donnant les principaux trophallergénes et on voit aussi
ses causes et son traitement.

La deuxiéme partie est consacrée a comment diagnostiquer 1’allergie alimentaire et
les principaux tests utilisé dans le diagnostic avec les nouvelles méthodes de diagnostic

développe dans ce domaine.




CHAPITRE |



CHAPITRE I :

1. Historique
La premiére personne allergique connue est probablement Ménés, pharaon de la

premiere dynastie en l'an 2650 avant Jésus-Christ. Il était allergiqgue au venin d'insectes

hyménopteres et mourut des suites d'une guépe piqdre (Latreche , 2009).

Au début du XXle siécle, plusieurs auteurs dont Hutinel et Schloss, ont décrit les
premiers cas d'allergies alimentaires, les allergenes étant appelés trophallergénes. En fait, les
principaux traités sur l'allergie du milieu du 20e siécle mentionnent les allergies alimentaires.
Bret Ratner s'est intéressé a l'anaphylaxie et a la sensibilité alimentaire chez I'animal
d'expérience (Laoubi, 2021).

En 1902 : Paul Portier et Charles Richet decrivent pour la premiére fois l'anaphylaxie
lors d'une expédition aux Acores. Leur découverte a eté récompensée par le prix Nobel en 1913.
Leurs recherches se sont concentrées sur la toxine Physalie, présente dans les cnidaires marins
(Laoubi, 2021).

En 1921 : Otto Carl Prausnitz (Giles) et Heinz Kustner ont identifié pour la premiere
fois le mécanisme de l'allergie en deux étapes : la sensibilisation et la réaction. Ils réalisent leur

expérience classique, connue depuis sous le nom de test de transfert passif.

La définition de I'allergie alimentaire comme une hypersensibilité de type | a été donnée
en 1963 (Gell et Coombs) en raison de I'apparition rapide des symptémes et du mécanisme IgE-

dépendant. C'est ce qui la rend unique parmi toutes les autres allergies (Laoubi ,2021).

2. Classification d’hypersensibilité
IL existe plusieurs types d'hypersensibilité qui peut étre identifiées soit en fonction des

cellules et des meédiateurs impliqués (Sallate, 2015) En 1963, Gel et Coombs ont décrit une
classification des réactions d'hypersensibilité en quatre groupes en fonction de la chronologie des

réactions et de leurs mécanismes physiologiques (Latrech, 2009).

2.1. Hypersensibilité type I
Elle regroupe les réactions d'hypersensibilité immunologique immédiate. Il s'agit de

réponses a la médiation humorale caractérisées par une forte production d'lgE dirigées contre les

antigenes de I'environnement. Ces réactions jouent un réle dans la grande majorité des maladies




CHAPITRE I :

allergiques (Metioui, 2017). Les allergies sont déclenchées lorsque les molécules d'allergénes
se lient aux anticorps IgE attachés aux membranes des mastocytes et des basophiles, qui
liberent de grandes quantités d'histamine et de sérotonine, qui provoquent une réponse

inflammatoire locale ou généralisée (Pascal, 2005).

Cette réaction est le plus souvent impliquée dans les cas d'allergies alimentaires
(Roulou, 2013).

2.2. Hypersensibilité type 11
L’hypersensibilité de type II, également connue sous le nom d'HS cytotoxique, peut étre

divisée en deux sous-types : les types de réaction Il a et Il b. Ces réactions peuvent avoir un
impact sur une variété d'organes et de tissus, ce qui peut entrainer des réactions graves
potentiellement mortelles (Ferhati , 2022).Elle se distingue par la présence d'anticorps IgG ou
IgM dirigés contre des antigenes de la surface cellulaire (Bazoum , 2018).

2.3. Hypersensibilite type 111
Elle est liée a la présence de complexes antigenes —anticorps dans certaines tissus ou

dans les vaisseaux, responsable d’une réaction inflammatoire avec activation du complément
(Didier, 2005). Nomme aussi une réaction semi-retardée, cette hypersensibilité est responsable
de maladies sériques, de vascularites nécrosantes, de glomérulonéphrites... etc. (Montoyo,
2017).

2.4. Hypersensibilité type 1V
La réaction de type IV, souvent connue sous le nom d'hypersensibilité retardée,

comprend les réactions qui mettent plus de douze heures a se développer. Regroupe toutes les
réactions qui ont mis plus de 12 heures a se développer. Il s'agit de réactions cellulaires
médiatrices qui activent les lymphocytes T et libérent des cytokines, entrainant une réponse

cytotoxique (Zappa, 2016).

3. Définition de I’allergie alimentaire
L allergie alimentaire est une réaction anormale et excessive du systéme immunitaire a

un allergéne présent dans l'alimentation (Rance, 2000).Cette réponse immunitaire inappropriée
est le résultat d'une panne ou d'un manque d'induction de la tolérance orale, un mécanisme

immunitaire suppressif qui permet la tolérance a ces protéines alimentaires (Bourahla , 2019).
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Elle est typiquement provoquée par les IgE et est associée a une hypersensibilité de type |
(Gourbeyre, 2011). Cependant, il existe d'autres types d'allergies alimentaires indépendantes des
IgE et représente environ 10% des cas. Figure 01 (Wal ,2004).

Hypersensibilité
alimentaire

Hypersensibilité
alimentaire non
allergique

Allergie
alimentaire

Allergie _ Allergie
alimentaire IgE- alimentaire non

dépendante IgE-dépandante

Figure 01 : Classification d’Ombrelle (Rance et al, 2004).

Elles sont liées a d'autres catégories d'hypersensibilité, telles que le type 111 (complexes

immuns) ou le type 1V (hypersensibilité retardée) (Latreche ,2009).

Les allergies alimentaires ne se limitent pas aux effets de l'ingestion de trophallergenes,
qui sont des allergenes d'origine alimentaire. Bien qu'il s'agisse de la voie la plus documentée et
la mieux démontrée, il existe des cas ou les allergenes peuvent pénétrer par le systeme

respiratoire lors de la cuisson ou par simple contact cutané (Grimfeld et al, 2006).

Bien que de nombreuses protéines alimentaires puissent étre des allergénes, 90% des

allergies alimentaires sont causées par quelques aliments (Bischoff, 2007).
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4. Les réactions croisees
La réactivité croisee des allergénes est due a la présence d'allergénes communs, ou plus

souvent dallergenes structurellement similaires, dans différentes sources d'allergénes
appartenant aux mémes patronymes, a des familles voisines, voire a des familles différentes.
(Moneret, 2007)

Ces réactions croisées ne peuvent étre que biologiques (entrainant un test cutané positif
et/ou un test IgE spécifique positif), on parle alors de réactivité croisée ; Ils peuvent également
entrainer des symptomes cliniques. (Rommel, 2012)

5. Les intolérances alimentaires
Ce sont des réactions qui surviennent apres avoir mangeé, mais qui ne sont pas liées au

mécanisme immuno-allergique. lls peuvent étre liés a des deficiences enzymatiques, telles que
I'intolérance au lactose. Cette pathologie, de plus en plus reconnue et fréquente chez la majeure
partie de la population adulte du monde, est a distinguer de l'allergie aux protéines du lait de

vache qui appartient a la catégorie des allergies alimentaires. (Bentenni, 2013).

Les symptomes les plus courants de ces fausses allergies alimentaires sont les maux de

téte et migraine, dysfonction intestinale et urticaire chronique. (Séguly, 2005)

6. Mécanismes d’allergies alimentaires
L'AA, ou véritable allergie, survient le plus souvent chez les personnes atteintes d'atopie

caractérisée par une forte production d'IgE en réponse a un stimulus allergique. Les personnes
qui ne sont pas allergiques peuvent aussi avoir des allergies. En revanche, certaines personnes

allergiques peuvent ne pas avoir d'allergies (Breux, 2013).

Le mécanisme se déroule en deux phases distinctes : phase de sensibilisation et phase de

déclenchement (Breux, 2013) :

6.1. Premiére étape : la phase de sensibilisation
Au cours de la sensibilisation allergique, les cellules présentatrices d'antigene (APC) du

tissu lymphoide associé a l'intestin (GALT) absorbent les antigenes alimentaires et, apres clivage
intracellulaire, lient les peptides dérivés de l'antigéne aux molécules du CMH |1 a leur surface.

Les APC ainsi activées migrent ensuite vers les ganglions "locaux" (ganglions de Peyer "PP" ou
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ganglions mésentériques "MLN") ou elles interagissent avec les lymphocytes T CD4+ naifs.
Cette interaction cellulaire incitera les cellules naives a se différencier en cellules Th2, sécrétant
des cytokines dont IL-4, IL-5, IL-10 et IL-13 (Morin, 2012). Entre autres choses, ces cytokines
induisent la transformation des lymphocytes B en plasmocytes spécifiques producteurs d'IgE.
Les IgE spécifiques de l'allergene sont ensuite distribuées dans tout I'organisme par la circulation
sanguine et se lient aux "cellules cibles” (mastocytes) de la peau et des muqueuses, ainsi qu'aux
"cellules cibles" exprimant les récepteurs circulants (basophiles) avec une fraction constante de
IgE (Chiny et al, 2013). Cette premiere étape est cliniquement silencieuse et permet a
l'organisme de réagir immédiatement dés la seconde exposition a l'allergéne Figure 02 (Lignon
et al, 2013).

’. 3 Présentation de I'antigéne

specifique a la surface
du macrophage

Rapprochement d'un lymphocyte Th
Entree de l'allergéne el du macrophage
dans l'organisme

4 Reconnaissance et mémorisation
\ de I'antigéne par le iymphocyte Th

Secretion de cytokines par le LTh qui
stimule les lymphocyte B LTh

Captation puis phagocytose
de I'allergene
par le macrophage LTh

< -l |

Transmission au Lymphocyte B
des informations concernant |'allergene

Différenciation des lymphocytes B
en plasmocytes

Production par les
plasmocytes des anticorps
spécifiques de 'antigéne

= Immunogiobulines E (IgE)
Passage des IgE dans le sang

Fixation des IgE 3 la surface
des mastocytes siegeant

au niveau de la peau et

des muqqueuses

Sensibilisation des mastocytes a une activation
en cas de rencontre ultérieure avec le méme allergéene

Figure 02 : Phase de sensibilisation allergique (premier contact) (Lallali et al, 2020).

6.2. Deuxiéme étape : Phase de déclenchement
Lors du second contact de l'allergéne avec l'organisme, il est reconnu par des IgE

spécifiques liées aux cellules effectrices via des récepteurs. Le pontage IgE entrainera
l'agrégation de FceRI, ce qui induira la phosphorylation des résidus tyrosine présents sur le

récepteur. Cela permettrait le recrutement d'autres effecteurs et la mise en place de multiples
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cascades de signalisation qui conduisent finalement au dé granulation cellulaire (Bourahala,

2019). Au début d'une réaction allergique, il y a deux phases est schématisé par la Figure 03 :

La phase précoce est tres rapide, principalement en raison de I'effet direct de I'histamine
libérée, qui agit sur les niveaux de récepteurs H1 dans les vaisseaux sanguins et les bronches.
Les actions comprennent la dilatation des petits vaisseaux sanguins, l'augmentation de la
perméabilité vasculaire et la stimulation des contractions transitoires des muscles lisses
(Bourahala, 2019).

La phase tardive commence dans les deux a huit heures suivant le battage et dure au
moins un a deux jours. Elle correspond a la réponse inflammatoire déclenchée par un médiateur
Libéré par les mastocytes et les basophiles tels que TNF-a, IL-4, IL-3, GM-CSF, IL5, IL-6, IL-8
et IL-16 et méme CCL3. (Lorentz et al, 2000).

2™ contact avec I'allergéne
Dégranulation du mastocyte

libération des médiateurs de
I'allergie et de I'inflammation

,",‘)ﬁ ) , _ Captation des allergénes

) L,g » _3 par les IgE fixées sur ‘
DO >

{ le mastocyte
-

Histamine

Histamine, prostaglandines,
leucotriénes

‘Aggravation des ¢
lésions tissulaires étendues

Figure 03 : La phase de déclenchement (deuxiéme contact) (Berkani et al, 2020).

7. Les causes d’allergies alimentaires
Un allergéne est un antigene environnemental capable de provoquer une réponse

d'hypersensibilité médiée par les mécanismes immunitaires qui définissent lallergie
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(Lakhbab, 2017). Il s'agit principalement de molécules dont le poids moléculaire est compris
entre 1,5 et 250 (kDa), c'est-a-dire de protéines (Elomari ,2020).

Ce sont des allergenes alimentaires présents dans une variété d'aliments, tels que les
ceufs, le poisson, les crustacés, les arachides et le lait. Les tropallergénes sont des substances

qui déclenchent des réactions allergiques a I'HS de type | (Ferhati, 2022).

Par conséquent, la nourriture est une source d'allergenes, pas un allergene en soi
(Laoubi, 2021).

En réalité, les aliments contiennent plusieurs protéines qui sont autant d'allergénes
potentiels, reconnus par le systéme immunitaire, notamment par les IgE, responsables des

symptomes allergiques (Laoubi, 2021).

Un allergene alimentaire qualifié de "majeur” provoque une réaction allergique chez
plus de 50 % des patients chez qui des allergies alimentaires ont été diagnostiquees,
contrairement a un allergéne alimentaire qualifié de "mineur”, qui provoque une réaction

allergique chez moins de 50 % de ces mémes personnes (Laoubi, 2021).
Classification des trophallergénes

Les trophallergenes sont divisés en deux groupes selon leur origine végétale ou animale
Tableau 01 (Layazid, 2018).

7.1. Les allergénes d’origines animales
Plus de 60 % des allergenes d'origine animale ont été regroupés en trois grandes

familles : les tropomyosines (Crustacés, mollusques), les parvalbumines (le poisson) et les
caséines (le lait). D'autres familles d'allergénes plus mineures ont également été identifiées,

notamment les lipocalines, les lysozymes, les transferrines et les serpines ((Euf) (Claude, 2016).

7.2. Les allergénes d’origines végétales
Sur la base de leurs homologies de séquences en relation avec la préservation de leur

structure et de leurs fonctions biologiques potentielles, environ 65% des allergenes d'origine
végeétale appartiennent a quatre superfamilles : la superfamille des prolamines, qui comprend les
protéines de stockage des grains, la superfamille des cupines, qui contient les protéines de

stockage des légumineuses et des oléagineuses, la superfamille des profilines (Fruits, Légumes),
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et la superfamille de Bet v 1 (Pathogenesis-related proteins 10) (Radauer et Breiteneder,
2007). Outre les lectines, voire les chitinases, des familles plus douces d'allergénes d'origine
végetale ont été découvertes (Claude, 2016).

Tableau 01: les allergénes alimentaires les plus fréquents chez I’enfant et chez I’adulte
(Hamami et al, 2019, Bentenni, 2013)

Aliments Les protéines  responsables | Enfants Adultes
d’allergie

Lait de vache L’alpha-lactaloumine, la béta-
lactoglobuline et la caseine 7 3.5

(alpha, béta, kappa).

L’Euf Ovomucoide (Gal d1)
Ovalbumine (Gal d2) 24,3 6,3
Ovotransferrine (Gal d3) et

lysozyme (Gal d4).

Le poisson L’allergéne majeur de la
morue(Galcl) 10 3.1
(laparavalbumine),tropomyosine.

L’Arachide La viciline (Ara hl) et
I’albumine 2s conglutine (Ara 49.3 10.1%
h2).
Ara h3
Ara h6

Les Noix Les albumines 2s, globulines 15.7
7s/11s et nsLTP. 10.2

Les fruits et les | Profilines
Iégumes 13.4 5.9
Fruits a coque Pru p (1’amandes)
Cor al (noisette) 10.2 15.7
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Ara h8 (cacahuétes et fruits a

coque)

Ble, céréals Gliadine
Glutenine 2.7 13.2
Sécaline

Soja Glycinine 13.4 5.9

Béta —conglycine

Glycine max 2s albumine

8. Les symptomes de I’allergie alimentaire
Chez les personnes allergiques, I'ingestion d'un aliment peut entrainer l'apparition rapide

de symptémes souvent en quelques minutes ou moins d'une heure, Ces symptomes s'aggravent
généralement avec le temps (Laoubi, 2020). Ces symptomes se produisent dépend également de
différents parametres : quantité ingerée, autres composes ingéres, éventuelle transformation des
aliments et taux d'absorption (Burks et al, 2012). Ces symptomes peuvent affecter les systemes

digestif, respiratoire, cardiovasculaire ou endocrinien, ou étre systémiques (Laoubi, 2020).

Les allergies alimentaires présentent un large éventail des symptémes cliniques.
(Lifrani, 2006)

8.1. Des manifestations respiratoires
Elles concernent 20 a 30 % des cas d'allergies alimentaires. Il s'agit principalement de

réactions IgE-dépendantes qui affectent l'ensemble de [l'arbre respiratoire. Ces signes

s'accompagnent genéralement de symptémes gastro-intestinaux ou cutanés (Lifrani, 2006).

8.2. Des manifestations digestives
Les symptomes les plus courants des allergies alimentaires sont ceux qui affectent le

systeme digestif. Ils peuvent apparaitre a n'importe quel endroit du tube digestif, en suivant le
chemin emprunté par l'aliment. Il sera donc possible de distinguer les symptémes oro-

pharyngées et les symptdmes gastro-intestinales (Lignon et Chiny, 2013).

8.3. Des manifestations oro-pharyngées
Il s'agit des symptdmes les plus courants, avec des signes gastro-intestinaux. Ces

symptomes vont d'un simple cedéme des lévres au "syndrome oral de Lessof" Figure 04, qui




CHAPITRE I :

associe un prurit labial et palatin, une sensation d'oppression ou de gonflement de I'oropharynx et
une démangeaison labiale ou une urticaire qui peut s'étendre de maniére subaigué (Boudaba,
2021).

Figure04 : patient présentant un (Edéme labial (Boudaba , 2021).

8.4. Des manifestations cutanées
Elles sont fréquentes et polymorphes, se trouvent dans 60% des cas d’allergie

alimentaire (Lifrani, 2006) et on peut trouver :

A. Urticaire
Est une maladie cutanée inflammatoire. Il existe des urticaires aigués, récurrentes et

chroniques (Rommel, 2012). L'allergie alimentaire dans l'urticaire aigué doit étre suspectée si les
Iésions apparaissent rapidement (de quelques minutes a deux heures) apres l'ingestion (Rommel,
2012).

La Iésion urticarienne est un cedéme de la peau ou une dermo-hypodermique causée par
une vasodilatation et une augmentation de la perméabilité capillaire Figure 05 (Boudaba et
Lesmia, 2021).
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Figure 05 : Urticaire aigué (Lignon et Chiny, 2013).

B. Dermatite atopique
La dermatite atopique, ou eczéma atopique, est une inflammation chronique de la peau

associée a une réaction excessive de la peau. Elle se caractérise par des lésions séches,
squameuses et trés prurigineuses infiltrées par des lymphocytes T, des basophiles, des
éosinophiles, des mastocytes et des macrophages. Elle touche 3 a 5 % de la population et touche
environ un enfant sur dix de moins de 10 ans. Environ les trois quarts des dermatites atopiques

disparaissent spontanément avant la puberté Figure 06 (Montoyo, 2017).

Figure 06: patient présentant une dermatite  atopique provoqué par un

allergéne alimentaire (Averty, 2017).
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8.5. Des réactions généralisées
Appelé aussi choc anaphylactiques et L’anaphylaxie aigué il s'agit les formes les plus

grave d’allergie car le pronostic vital peut étre mis en jeu, qui peut parfois étre mortelle
(Didier et al, 2005). Le choc anaphylactique se caractérise par une multitude de signes
cliniques. Elle survient quelques minutes a trente minutes apres l'ingestion de l'allergéne
responsable. I1 commence généralement par des signes cutanés, de l'urticaire et un cedéme de
Quincke. Des signes systémiques (malaise), respiratoires (dyspnée, bronchospasme) et
cardiovasculaires (hypotension, tachycardie) se développent alors rapidement (Didier et al,
2005) et des symptdmes digestifs comme la diarrhée tardive (1 a 2h aprés le début du choc)
(Elomari , 2020).

Dautres symptomes tels que I'hyperexcrétion au niveau oculaire, nasal, bronchique

peuvent également se manifester . Tableau 02 (Yu et al, 2018).

Tableau 02 : Principaux symptomes de I’allergie alimentaire

(Dubuisson et al, 2002)

Type de | Organe Tableau symptomatologie
réaction cible clinique
peau Dermatite  Lésions d’eczéma  (mal  limitées,
atopique(ou érythémateuses) sur le visage, faces
eczéma d’extension des muscles, siege, plis de flexion.
Cutanées atopique) * Prurit
peau Urticaire aigué | *Dermatose éruptive due a un cedéme

dermique secondaire a une vasodilatation et a
une augmentation de la perméabilité capillaire.
* Présence de papules roses cedémateuses,
prurigineuses.

Muqueuses | (Edéme de | *Dermatose due a un cedéme hypodermique
Quinke ou | pouvant étre fatal s’il touche la muqueuse
Angio oedém pharyngo-laryngée.

» Tuméfaction blanc rosé, non prurigineuse
mais accompagnée d’une sensation de tension.

Muqueuses | Syndrome oral | *Prurit et cedéme labial, gingival, buccal, voire

Bucco- buccale de Lessof un cedeme de la glotte.
gastro- intestins . Nausées, vomissements, douleurs
intestinales abdominales, épisodes diarrhéiques, reflux

gastro-cesophagien.
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Mugueuses | Rhino- *Obstruction et prurit nasal (inflammation de
Respiratoires | nasale conjonctive la muqueuse), toux et crise d’éternuement,
conjonctivite

poumon asthme » Constriction bronchique conduisant a une
géne respiratoire, avec dyspnée sifflante due
principalement a une libération d’histamine.

systémiques Choc * Insuffisance circulatoire aigu€, provoquée
anaphylactiques | par une vasodilatation primitive périphérique
liée & la libération

massive de mediateurs.

* Mise en jeu du pronostic vital.

9. Traitement

Le seul "traitement” des allergies alimentaires consiste a éviter strictement les
allergenes. Mais de nouvelles thérapies sont en cours de développement (Garcgon, 2020) comme
le traitement préventif reposant sur le régime d’éviction et le traitement du choc anaphylactique
tableau 3(Lifrani, 2006).

9.1. Régime d'éviction

La majorité des traitements de I'AA sont axés sur la prévention symptomatique
(Boudaba, 2021). La premiere étape du traitement d'une allergie alimentaire consiste a mettre en
ceuvre un régime d'éviction des allergénes (Bazoum et al, 2018). L'objectif de ce traitement est
déliminer les aliments qui provoquent les réactions (Sellate, 2015). Néanmoins, cette stratégie
thérapeutique diminue considérablement la qualité de vie du patient et de sa famille en raison de
la difficulté croissante de sa mise en ceuvre. Malgré tous les efforts des patients allergiques,
I'éviction n'est pas un traitement suffisant pour leurs sécurités car elle n'empéche pas I'absorption
involontaire d'allergénes. Par exemple, 25 % des enfants allergiques a un aliment déclarent avoir
eu une réaction allergique dans des lieux ou les aliments sont consommés sans indication
(emballage) (Garcon, 2020).

9.2. Traitement médicamenteux
A. Antihistaminiques H1

Les antihistaminiques constituent une classe thérapeutique majeure en allergologie mais
ne font pas partie des traitements d'urgence choc anaphylactique, cedéme laryngé. Ils portent

également sur les démangeaisons, I'écoulement nasal, les éternuements et le larmoiement. Ces
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médicaments fournis par un antagonisme compétitif, réversible et spécifique des récepteurs de
I'histamine H1. (Moneret et al, 2007).

B. L'adrénaline

Malgré le régime d’éviction, une ingestion accidentelle de l'allergéne peut entrainer une
réaction grave appelée anaphylaxie (Leroux, 2019). La vitesse d'administration de I'adrénaline
a un impact direct sur le pronostic (Bock, 2001). Elle repose sur l'administration rapide
d'adrénaline pour prévenir la granulation des basophiles et des mastocytes (Lifrani, 2006).

La voie intramusculaire est préferable a la voie sous-cutanée en raison d'un meilleur
profil cinétique. La voie d'administration recommandée de l'adrénaline est intramusculaire,
dans la cuisse, a l'aide d'un auto-injecteur spécialisé, a raison de 0,15 a 0,25 mg pour les
enfants et de 0,3 a 1 mg pour les adultes. Une prise en charge hospitaliére est nécessaire car le
remplissage vasculaire est essentiel en raison de I'hypovolémie due au choc anaphylactique
(Lifrani, 2006).

C. Corticoides
Les corticostéroides sont des médicaments anti-inflammatoires qui peuvent étre

prescrits pour réduire l'inflammation et les symptomes persistants causés par une réaction
allergique. lls sont généralement administrés sous forme de comprimés, d'inhalateurs ou de

cremes topiques, en fonction des symptomes et de leur localisation (Lesmia, 2021).
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Tableau 03 : Traitements d'urgence pour les réactions adverses Liées a I'ingestion d'un aliment. (Metioui,
2017).

Sévérité de la réaction Traitement

Légére (réaction cutanée exclusivement) | Antihistaminique par voie orale

Sévere (réaction respiratoire et/ou -Adrénaline en intra musculaire : 0.1mg/kg
cardiovasculaire et/ou malaise grave) de poids (maximum 0.3 40.5).A répéter selon
la réponse initiale Sminute plus tard.
-Antihistaminiques par voie orale (ou intra
veineuse.

-Corticoides en intra-veineux.

10. Epidémiologie et prévalence
Depuis 30 ans, la frequence des maladies allergiques a augmenté d'au moins 25 % tous les 10 ans

dans les pays occidentaux, touchant a la fois les enfants et les adultes. Les allergies alimentaires

en font partie et jouent un réle important (Metioui, 2017).

Il est difficile d'estimer la veéritable prévalence des allergies alimentaires et il faut tenir
compte de divers facteurs, notamment les populations étudiees, la méthodologie de recherche, la
situation géographique de l'étude, l'age des participants et le régime alimentaire qu'ils
suivent (Achour, 2020).

Elles sont plus fréquentes chez les enfants que chez les adultes, et la majorité des
réactions les plus courantes et les plus graves s'expliquent par une liste assez courte d'aliments :
arachide, noix, poisson, mollusques, ceufs, lait, blé, soja et céréales (Sicherer & Sampson,

2018).

Elles toucheraient jusqu'a 10 % de la population dans les régions industrialisées et
occidentalisées et cela dépend de la consommation du pays : taux d'allergie au riz plus élevés au

Japon ou arachide grillée aux Etats-Unis (Achour, 2020).
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11. Les Facteurs de Risques
Plusieurs facteurs peuvent influencer la susceptibilité d'un individu a développer des

allergies alimentaires : les facteurs liés a ’individu comme Les prédispositions génétiques, le
sexe et L’age de l'individu; Les facteurs liés a I’environnement comme 1’exposition aux

allergenes, pollution et tabagisme passif et hygiéne.

11.1. Les facteurs liés a I’individu
A. Les prédispositions génétiques : Les facteurs génétiques sont les premiers facteurs qui

favorisent ou non le développement des allergies. Par conséquent, les facteurs de risque
augmentent lorsque les parents d'un enfant sont eux-mémes allergiques (Cochrane et al, 2009).
Dans le cas des allergies a l'ceuf et a l'arachide, la probabilité qu'un enfant soit allergique
augmente de 40 % si l'un des parents est allergique et de 80 % si au moins deux membres de la

famille (parents, fréres et sceurs) sont allergiques (Koplin et al, 2013).

B. Le sexe : une prédominance masculine dans I'enfance qui contraste avec une prédominance

féminine a I'age adulte (Boudaba, 2021).

C.L’age de ’individu : Les allergies alimentaires sont plus fréquentes chez les enfants que chez

les adultes ; il est admis qu'il y a trois enfants pour un adulte (Latreche, 2009).

D. Environnement feetal : Au cours du développement intra-utérin, les informations
antigéniques sont transmises de deux maniéres :
- Voie placentaire : de petites quantités d'allergénes alimentaires sont transportées sang

pendant la grossesse
- déglutition : le feetus peut avaler du liquide amniotique (Averty, 2017).

La pénétration des allergenes alimentaires est supérieure a celle des allergénes
respiratoires. Dans le sang de cordon, les IgE étaient spécifiques des allergénes du lait et des

ceufs chez 86 % des nourrissons, contre 20 % pour les allergenes aéroportés. (Boudaba , 2021)
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11.2. Les facteurs liés a ’environnement

A. Exposition aux allergenes : Le moment idéal pour introduire les aliments n'est pas connu,
mais des études rétrospectives ont montré que l'introduction d'aliments chez les nourrissons agés
de 4 a 6 mois peut limiter le développement d'allergies. Cette fenétre idéale pour Il'introduction
semble coincider avec le développement d'un microbiote intestinal sain et étre liée avec
I’allaitement maternel (Claude, 2016).

B.Pollution et tabagisme : La pollution et le tabagisme sont des facteurs aggravants allergie. Ils
agissent comme des adjuvants pour les réactions allergiques. La pollution a agir directement sur
les cellules B par le biais des hydrocarbures aromatiques, entrainant augmentation de la réponse
IgE. Le tabagisme augmente la prévalence l'asthme chez les enfants respire et entraine une

augmentation concentrations totales d'IgE chez l'adulte. (Sellate, 2015).

C.Hygiéne : L'évolution du systeme immunitaire de I'enfant vers un profil Th2 lié a des réactions
immunitaires IgE-dépendantes peut étre due a lI'amélioration de I'nygiéne dans les sociétés des
pays développés. Ainsi, l'augmentation récente des allergies alimentaires pourrait étre liée a la
diminution du risque d'infections intestinales chez I'enfant, ce qui empécherait le systeme
immunitaire de s'orienter vers les réponses des cellules de type Thl qui sont moins impliquées

dans les réactions allergiques (Romagnani , 2000).

D. L’allergene : Il est important de noter que les allergénes alimentaires d'origine animale
prédominent chez les enfants jusqu'a I'age de huit ans, tandis que ceux d'origine végetale sont

plus frequents chez les adolescents et les adultes (Latreche, 2009).
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Le diagnostic d'allergie alimentaire médiée par les IgE se produit a différents stades qui
permettent au patient de vérifier la présence ou I'absence d'allergie alimentaire et de caractériser

I'aliment et I'allergene causal. (Claude, 2016).

Un historique médical est pris pour démontrer d'éventuelles allergies alimentaires, des
tests sanguins et cutanés (test IgE spécifique et prick-test cutané) pour détecter une
sensibilisation alimentaire/allergéne, et enfin une évacuation avec rapatriement ultérieur et/ou un
test de provocation orale avec l'aliment en question est effectué. Confirmer le diagnostic
(Claude, 2016).

1. Anamneése (interrogatoire)
L'anamnése est définie comme I'ensemble des informations fournies a I'allergologue par

le patient ou son entourage concernant lhistoire de la maladie (Selle, 2021). L'étude de
I'anamnese est la base de la consultation initiale (Boudaba, 2021). Rigoureux et minutieux
I'anamnese permet de déduire l'existence d'un facteur allergéne prédominant a l'origine des

symptémes (Boudaba, 2021).

Il existe une histoire clinique convaincante pour chaque allergene. La question
essentielle pour déterminer l'allergene en question est : L’histoire des symptomes (ancienneté,

nature, périodicité) (Lesmia, 2021)

De plus, il est important de déterminer le moment de prise. Il s’agit de vérifier que les

symptdmes sont apparus en post prandial, aprés ingestion de 1’aliment suspecté (Chretien,

2019).

Ensuite, Les modalités de prise doivent étre déterminées. Il faut recueillir des

informations sur la quantité de I’aliment consommé et sa forme (cru, cuit ou bien dans un plat

prépare) (Chretien, 2019).

Il est aussi nécessaire de vérifier ’existence des antécédents familiaux d’allergie (un
parent proche allergique), ainsi que les antécédents personnels (une allergie dans I’enfance)
(Lesmia, 2021).
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Enfin, L’environnement général est aussi important comme : le climat, ’habitation, la

présence d’animaux domestiques et les habitudes alimentaires (Boudaba, 2021).

La présence de cofacteurs est aussi essentiel a mentionner comme la pratique de sport
ou la prise de médicaments (Selle, 2021).

Gréace a ces données, il est possible de dresser une liste des allergénes suspects et de
poursuivre l'enquéte en utilisant des techniques de diagnostic plus fiables afin d'identifier

clairement I'allergéne et toute réaction croisée alimentaire potentielle (Selle , 2021).

2. Enquéte alimentaire
A la suite de cet interrogatoire, il est souvent utile de demander au patient de réaliser

une enquéte alimentaire (un journal alimentaire d'une semaine) avant dutiliser des outils plus

spécialisés pour la pratique de 1’allergologie (Morisset, 2018).

La méthode la plus freqguemment utilisée est I'enregistrement des aliments. Pour ce
faire, le patient note sur un carnet ses consommations alimentaires (aliment solide et liquide)
pendant une certaine période (souvent 3 a 4 jours, mais cela peut aller jusqu'a 7 jours) (Chretien,
2019).

3. Tests allergologiques
La présentation clinique et le questionnement font suspecter des mécanismes

physiopathologiques et au moins un allergene. Par conséquent, des tests d'allergie tels que des
tests cutanés (dépistage clinique) et/ou des tests d'IgE (dépistage biologique) peuvent étre
envisagés (Sibilia et al, 2016).Ces explorations ne représentent qu'un élément méthode de
diagnostic. Les faux négatifs sont connus pour se produire fréquemment avec des allergénes
nourrissants, donc un résultat négatif ne garantit pas I'exclusion d'une allergie. (Lelievre et al,
2018).

Dans certains cas, des tests de provocation orale et/ou labiale peuvent étre effectués pour

annuler les allergies. (Servettaz et al, 2018).
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3.1. Tests cutanés
Dans les allergies alimentaires, en raison du caractére relativement banal de certains

extraits alimentaires, la pratique des tests cutanés doit étre préférée aux tests biologiques, car
cela peut expliquer les antibiotiques, I'histamine ou d'autres traitements, des lésions cutanées
étendues peuvent interférer avec l'interprétation des tests cutanés. Leur pratique permet
d'objectiver les sensibilités alimentaires, souvent liées & des IgE spécifiques, mais permet
également de comprendre le mécanisme lent de I'hypersensibilité. (Moneret, 2008).

A.Prick test
Le test au point de lecture peut étre utilisé dans des situations de tableau clinique

compatibles avec des réactions médiées par les IgE (prurit, urticaire, cedéme de Quincke,
anaphylaxie), car un résultat positif met en évidence la présence d'IgE spécifique a la molécule
testée et traduit une anaphylaxie Risque important de choc pour les patients (Solensky et al,
2014). Les lectures se produisent environ 20 minutes apres l'application cutanée ( Khan et al ,
2014)

Le prick test impliqgue un contact direct de l'allergéne a tester avec les cellules

effectrices du systeme immunitaire aprés avoir percé la peau. (Torres et al, 2017)

Elle est réalisée avec une pointe en plastique ou en métal, le plus souvent sur la face
avant de l'avant-bras. Si des anticorps spécifiques a la substance allergéne testée sont Il forme
maintenant une liaison entre deux IgE spécifiques qui induit la dégranulation cellulaire et la
libération de médiateurs qui provoquent des symptomes. La lecture est positive si le test de
piglre provoque une papule distincte, au moins égale a la moitié de celle du contrdle Positif
(Legendre, 2019)

Deuxiémement, si le prick test est négatif, un test intradermique (IDR) est effectué.
Injecter de tres petites quantités de la solution stérile a tester par voie intradermique pour former
une papule de 5 mm avec des dilutions croissantes. Ces dilutions ont été réalisées avec du sérum
physiologique (NaCl 0,9%). Si des IgE spécifiques sont présentes, elles fixent l'allergéne sur les
mastocytes et déclenchent une réaction d'hypersensibilité immédiate3. Répétez les lectures a des
moments différents, 30 minutes, 6 heures et 24 heures. Le test est considéré comme positif si une

papule d'un diamétre d'au moins 10 mm est mesurée. Figure 07 (Legendre, 2019).
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1ére étape : Dépodt de la goutte 2émeétape : Prickage ponction de la goutte

/ Technique du prick-test
V£ hN
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Solution
~ allergénique

|
|

hypoderme {

3éme étape : Interprétation 4eme étape : Résultat
Figure 07 : Déroulement du prick-test (Breux, 2013)

B.Patch test
Les tests de I’allergie alimentaire Recommandeé lorsqu'une allergie de contact (eczéma)

est suspectée a un ingrédient de produits couramment utilises (parfum, shampoing, détergent,
etc.), mais il est difficile de déterminer quel ingrédient commun en est la cause principale.
Comment expliquer le probléeme. Les patch-tests standards élimineront ou détecteront les
ingrédients les plus courants qui contribuent au développement d'allergies de contact. Les patch-
tests personnels vous permettent de tester vos cosmétiques ou produits de soin de premiere main.
(Oukrif et al, 2022)

Le patch est appliqué pendant au moins 48 heures. Un échantillon est considéré comme
positif si un érythéme et/ou un gonflement et/ou des vésicules sont présents. Il existe des cotes de

+ a +++ selon I'ampleur de la réaction. Tout contact avec l'eau doit étre évité pour éviter le
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décollement du patch, ainsi que I'exposition aux rayons UV lors des tests. Figure 08(Azouz et

al, 2022).

Pose du patch-test Retrait du patch-test Lecture
Figure 08 : Pose et lecture du patch-test (Breux, 2013).

3.2. Les tests de provocation

IIs sont utilisés uniquement par les allergologues en raison du risque potentiel,

complexité de la production et de l'interprétation. (Lesmia et al, 2021)

Ils exercent dans les hdpitaux avec une unité de soins intensifs. Ces tests sont utiles
pour confirmer les allergies cela peut étre lié a la nourriture, aux yeux, au nez ou a une maladie
professionnelle irritation du nez, des bronches, de la conjonctive, des levres, de la bouche ou des
intestins. (Salvi, 2018).

A.Test de provocation orale (TPO)
Actuellement, le test le plus fiable pour confirmer une allergie alimentaire est le test de

provocation orale (TPO). Le test peut distinguer I'état sensibilisé de I'allergie clinique, qui est
déclenchée par une réponse physiologique dans le corps suite a l'ingestion de lallergene

alimentaire concerné. (Selle, 2021)

La TPO peut définir la quantité de nourriture qui provoque les symptémes et les signes
cliniques qui en résultent. Ces informations permettent une meilleure évaluation des risques
posés par la consommation accidentelle d'aliments, tels que I'ampleur de I'excrétion des aliments

et la nature des Kits d'urgence, pour orienter les mesures de traitement. (Fenton et al, 2010)
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La TPO limite la vie et est potentiellement dangereuse pour le patient, par conséquent,
elle doit toujours étre effectuée en milieu hospitalier sous surveillance médicale. (Boyce et al,
2010).

B.Test de provocation labial
Test d'irritation buccale utilisant les caractéristiques anatomiques de la bouche :

Systéme vasculaire riche en mastocytes et faible kératose latérale dehors. Le principe de ce test
est le contact de l'aliment suspecté avec la muqueuse. Lévres, provoquant des réactions locales
mediées par les IgE. Cela peut étre fait en utilisant extraits alimentaires commerciaux ou utiliser
des produits frais. La nourriture est apportée d'un coté de la levre inférieure, la bouche sera
entr'ouverte pendant un quart d'heure. Le test de provocation des levres est moins sensible que le

test de provocation orale. (Lignon et al, 2013).

Par conséquent, son caractére négatif n'exclut pas le diagnostic d'allergie alimentaire et
est donc nécessaire Passez un test de provocation orale. Alternativement, il peut rester actif a
mesure que la tolérance orale se développe. Ce quiz est particulierement amusant pour les

enfants car sOr et sans surveillance constante. (Chiny et al, 2013).

4. Régime d’éviction

Le régime d'éviction est surtout connu comme un "remede" contre les allergies
alimentaires, mais il est également utilisé comme outil de diagnostic. Le principe de cette
approche est d'éliminer de la consommation des aliments ou Groupes d‘aliments sur une période

de 1 a 2 semaines, suivi réduire les symptémes. (Sicherer et al, 2010).

Ce procédé non invasif permet aux patients et aux allergologues de lier les effets
indésirables aux aliments éliminés, mais cette approche présente plusieurs limites (Sampson et
al, 2010) :

1/ Le patient peut avoir des idées préconcues sur l'alimentation, involontairement

biaisées vers le diagnostic,

2/ Les réactions indésirables (allergies ou sensibilités alimentaires) aux aliments

concernés ne sont pas identifiables par le régime d'éviction,
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3/ 1l est dangereux d'utiliser un régime d'élimination comme outil de diagnostic si des

réactions allergiques séveres ont été observees (Waserman et al, 2018).

5. Tests biologiques

L’étude clinique peut étre confortée par des tests in vitro qui tentent de traduire
objectivement, par la mesure d’un parametre sur un échantillon biologique humain, 1’état
allergique du patient. Ces tests biologiques, sans risque pour le patient, permettent d’incriminer
un allergéne particulier au sein d’un aliment (Bazoum , 2018)

5.1. Dosage des IgE sériques totales

Le dosage des IgE sériques totales est un dosage gravimétrique standardisé effectué sur
du sérum ou des fluides biologiques prélevés chez des patients par des techniques
immunoenzymatiques. Comme 70 a 80 % des sujets allergiques présentent des taux élevés d'IgE
(>150 Ul/ml), un résultat positif a ce test devrait favoriser l'atopie. Mais cette verification n'a
aucune indication pertinente dans le Dgs (diagnostic) d'AA. Il ne permet la déetection des sites

atopiques que chez les enfants de moins de trois ans (Raffard et al , 2008).

Elle ne permet pas d'identifier I'étiologie et n'a aucune implication pronostique ou
thérapeutique. De plus, ce test n'est pas spécifique aux AA. Des niveaux élevés d'IgE totales sont
également trouvés lors de parasitoses, de myélomes a IgE, de sinusites, de vascularites ou de

fumee secondaire. (Rancé, 2008).
Par conséquent, il est préférable d'utiliser un test IgE spécifique. (Dutau , 2013).

5.2. Dosage des IgE sériques speécifiques
Le test RAST (Radio Allergo Sorbent Test) est un test utilisé pour mesurer in vitro le

taux d'IgE spécifiques contre un allergene chez un patient. (Bentenni ,2013).

Lorsqu'un test RAST ou EAST est effectué, le sérum d'un patient allergique a un certain
produit alimentaire et présentant une concentration trés spécifique d'IgE est mis en présence
d'antigénes de produits alimentaires immobilisés sur un support solide. L'IgE spécifique du
sérum se lie a l'allergene et ce complexe est présenté par un anticorps anti-lgg marque. Ce
marquage est effectué par une enzyme qui émet de la longueur d'onde, décompose le substrat
(méthode EAST) ou par des radio-isotopes (méthode RAST). (Morisset, 2008)
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Les niveaux d'IgE spécifiques a l'allergéne sont en corrélation avec I'absorption
expérimentale ou le rayonnement gamma percu. (Bentenni , 2013).

5.3. Dosage de la tryptase sérique
La tryptase est une protéine enzymatique tétramere qui peut étre présente dans le sérum

a la suite de la dégranulation des mastocytes lors de réactions allergiques. Cette enzyme peut étre
détectée par des techniques immunoenzymatiques telles que I'immunoCAP® Tryptase. Un
individu en bonne santé a un taux métabolique de base de 13,5 pug/L. (Comte-Perret et al,
2009)

Pour déterminer I'anaphylaxie, mesurer la tryptaseémie aigué et la tryptaseémie basale.
La tryptaseémie aigué a eté obtenue a partir d'échantillons prélevés entre 30 minutes et 2 heures
apres le début des symptdmes cliniques. Il représente I'exocytose des mastocytes et est utile pour
diagnostiquer les réactions allergiques (Rousseau, 2021). La tryptaseemie basale a été mesurée
sur un deuxiéme échantillon prélevé 24 a 48 heures plus tard. Il représente le niveau de sécrétion
soutenue de ces enzymes et permet de diagnostiquer une mastocytose. De plus, la tryptaseémie
basale peut établir des valeurs normales pour la tryptaseémie aigué. Cela a fait suspecter une
dégranulation mastocytaire lorsque sa valeur a eté multipliée par la tryptaseémie sous-jacente
(Brabant, 2016).

Actuellement, la mesure de la tryptaseémie aigué dans le sérum est recommandeée en cas
de suspicion de choc anaphylactique, notamment en raison de la meilleure sensibilité et

spécificité de la tryptase par rapport a I'histamine (Servettaz et al, 2018).

5.4. Dosage d’histamine plasmique
La détermination des taux plasmatiques d'histamine doit étre effectuée dées que possible

apres le debut de la réaction, en particulier dans le cas de réactions mineures (Charpy ; 2020).Le
sang total peut étre conservé une nuit a 4°C ou deux heures a température ambiante. Apres
centrifugation, le plasma doit étre aspiré doucement pour éviter toute contamination par des
leucocytes polymorphonucléaires, puis congelé a -20°C (Gloaguen et al, 2016). Le test
d'histamine plasmatique ne doit pas étre effectué dans des situations cliniques ou des faux
négatifs sont associés. C'est le cas des femmes enceintes a partir du deuxieme trimestre de la
grossesse (synthése placentaire de diamine oxydase, enzymes dégradant I'histamine) et des

patientes recevant de I'néparine (augmentation de la diamine oxydase, dose proportionnelle a la
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dose). Quantité d'héparine recue) (Savoye et al, 2020). Le dosage de I'histamine est actuellement

possible par dosage radio immunologique ou dosage immunoenzymatique (Berger et al , 2020).

5.5. Dosage des cellules sensibilisées
Des tests cellulaires nécessitant une pré-stimulation in vitro avec des molécules

suspectées de provoquer une réaction allergique sont également utilisés, tels que les tests
d'activation (CD69, Elispot solid phase immunoassay) et les tests de prolifération lymphocytaire
(LTT : lymphocyte conversion test, CFSE : carboxyfluorescein succinimidyl ether) ou
basophiles. (Mellouli , 2020)

6. Test D’activation des basophiles
En plus du dosage des IgE, le test d'activation des basophiles est un test fonctionnel

destiné a récapituler les réactions d'hypersensibilité de type I in vitro (Schuler et al , 2020). Dans
le test, les basophiles du patient sont exposés a l'allergéne. Si les basophiles possedent a leur
surface des IgE speécifiques de l'allergene testé, une dégranulation est induite et I'état d'activation
peut étre suivi par cytometrie en flux. Les basophiles activés en présence d'allergénes présentent
des phénotypes spécifiques, notamment une surexpression de marqueurs de surface specifiques
tels que CD63 (Hoffmann et al , 2015). Les basophiles ont une demi-vie estimée inférieure a
environ 1 semaine et constituent moins de 1 % des cellules sanguines totales. Par conséquent, le
TAB (test d’activation des basophiles) est generalement effectué sur des échantillons
fraichement préleves (idéalement &gés de moins de 4 heures) (Hemming et al , 2018). Selon
Hoffman et al. Avec une sensibilité de 77% a 98% et une spécificité de 75% a 100%, TAB
fournit un diagnostic plus précis que les tests de laboratoire de routine (Hoffmann et al ; 2015).
Cependant, par rapport aux tests réguliers, TAB est une méthode plus compliquée et ne peut pas

étre utilisée en routine (Broekman et al , 2015).
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Tableau 04: Récapitulation des méthodes de diagnostic disponibles. (Selle ; 2021)

 Pas d'indication
sur la réaction
adverse provoqué

par l'aliment

Test Avantage Inconvénients Diagnostic suite
aux résultats
.Non invasif. Pas d’indication . Suspision
.Etabli la liste des | sur la réaction dallergie (sauf en
potentiels adverse provoqué | cas d'anaphylaxie),
Anamneése allergénes. par I’aliment. a complété par
.Interprétation des d'autres méthodes
résultats des autres de diagnostics
meéthodes de
diagnostic
Régime * Non invasif * Possiblement
déviction et * Lier l'allergene biaisé par I'apriori | Suspision
In jouraux aux du patient dallergie, a
vivo | alimentaires/ symptomes * Peut engendrer compléter par
symptomatiques | ¢ Diminution des des d'autres méthodes
symptémes carences de diagnostics
alimentaires

Test cutané (TC)

* Simple a mettre
en place.

* Obtention des
résultats
rapidement et
facilité
d'interprétation

¢ Peu couteux

Faible spécificité
allergenique
(cross-réaction)

* Faible
prédictivité de

réponse clinique.

.Confirme la
sensibilisation IgE,
a compléter avec

I'anamnése.
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* Plusieurs
d'allergenes
peuvent étre testés
lors d'une méme
séance

* Forte prédictivité
de non réponse

d’allergie clinique.

dans
les méthodes et
I’interprétation des

résultats

In Test de * Confirme * Couteux Allergie
vivo | provocation oral | l'allergie clinique | ¢ Stress et impact | alimentaire
(TPO) psychologique fort | cliniquement
* Hospitalisation confimée
obligatoire
Détection des * Haute sensibilité¢ | « Couteuse .Confirme la
IgE et * Faux négatif sensibilisation IgE,
spécifique dans | spécificite des fréquent a compléter avec
le allergénes I'anamnese
In sérum
vitro | Test d'activation | ¢ Forte prédictivité | « Long et .Confirme la
des basophiles d'allergie clinique | fastidieux sensibilisation IgE,
(TAB) positive et * Couteux a compléter avec
négative. * Pas de I'anamnése
standardisation Des etudes

complémentaires

sont nécessaires
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-Une banque de
tests automatisés

-Une biopuce
pour les tests
multiplex
(ImmunoCAP®
ISAC).

-Un test sur le
lieu de soins
(ImmunoCAP®
point-of-care
Rapid).

(ImmunoCAP®).

Haute sensibilité et
Large gamme

dallergénes.

une meilleure
fiabilité et
validation

scientifique.

la précision.

Aide a la prise de

décision médicale

Couteuse.

Sensibilité et
spécificité : Cela
signifie qu'un
résultat positif ne
confirme pas
toujours une
allergie clinique, et
un résultat négatif
ne garantit pas

I'absence d'allergie

Confirme la
sensibilisation IgE,
a compléter avec

I'anamnése

7. Les microarrays a allergenes
Ces dernieres années, des puces allergéenes ont été développés permettant de tester
simultanément la réactivité IgE a un allergéne. (Morisset, 2008)

Les fractions protéiques allergénes sont immobilisées sur des biopuces. De faibles
échantillons de sérum ou de plasma de patients (20 pl) ont été utilisés pour détecter des IgE
spécifiques. (Ohyama et al, 2005)

La liaison d'IgE spécifiques a des allergenes immobilisés a été détectée par I'ajout d'un
anticorps anti-IgE humaine auquel I'agent fluorescent était attaché. Apres cette opération, les
images ont été acquises a l'aide d'un scanner a biopuce. (Jahn, 2003)

8. Les outils de diagnostic in vitro des allergies disponibles dans le commerce
Actuellement, il existe 3 outils de diagnostic différents Ils sont commercialisés par

Thermo Fisher Scientific (TFS) et sont le plus souvent utilisés avec les automates Phadia®
UniCAP 100 ou Phadia® UniCAP 250 entierement automatisés Figure 09 (Riffaud ,2017).
Basé sur la méthode FEIA (Fluorescent Enzyme ImmunoAssay) en frangais : dosage immuno-

fluoro-enzymatique : une banque de tests automatisés (ImmunoCAP®), une biopuce pour les

j
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tests multiplex (ImmunoCAP® ISAC) et un test sur le lieu de soins (ImmunoCAP® point-of-
care Rapid) (Leonard, 2019).

Selon le modeéle, le systtme ImmunoCAP® peut analyser entre 16 et 240 tests par
heure. La durée d'analyse d'un test est de deux heures et demie. L'appareil est équipé
d'échantillons d'allergie, de solution de tampons et de sérums de patients. Les tests sont effectués
tout au long de la chaine afin de produire un grand nombre de résultats d'analyse en une seule

journée (Leonard ,2019).

Figure 09 : photo de systéme commercialisé et automatisés pour le diagnostic d’allergie

provenant de Phadia (Hamiltou et al, 2010).

8.1. Une banque de test automatisé (ImmunoCAP®)
La partie solide des tests ImmunoCAP® est constituée d'un derivé cellulosique : une

mousse polymere fortement alvéolée qui offre une surface importante pour fixer les allergenes
et, par conséquent, augmente la sensibilité (Riffaud , 2017). L'allergene est conjugué de maniere
covalente a la phase solide et réagit avec les IgE spécifiques du sérum de patient. Le sérum est
éliminé par un lavage, puis des anticorps anti-IgE marqués par un fluorophore enzymatique sont

ajoutés pour créer un complexe (allergene — anticorps IgE — anticorps anti IgE) (Leonard ,2019).

Apreés incubation, le complexe est lavé pour eéliminer tout anti-IgE non liés , puis il est
incubé avec une solution de développement pour révéler le fluorophore de lI'enzyme. La réaction

est arrétée et la fluorescence de la solution est mesurée. La fluorescence est directement
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proportionnelle a la concentration d'IgE spécifiques de I'échantillon. Cette méthode est rapide (2
heures 30 minutes), reproductible, mais laisse peu de place a la flexibilité en fait, les fabricants
fournissent 650 allergénes de 90 allergies Figure 10(Leonard, 2019).

Figure 10 : Principe des Tests Immuno CAP (Riffaud ,2017).

1) L’allergene, le composant allergénique ou le mélange d’allergénes étant adsorbés a la phase
solide, apres un prélavage avec du tampon glycérol, incubation du sérum pendant 30 min pour

fixation d’éventuels anticorps IgE specifiques, lavage.
2) Incubation de 24 min aprés le complexe est lavée pour éliminer tout anti-IgE non liés.

3) Puis ajouter la solution de développement pour révéler le fluorophore de I’enzyme (9 min a 37

Q).

4) Ajout de la solution d’arrét et mesure de la fluorescence (proportionnelle a la concentration en

IgE spécifiques).

8.2. La puce ISAC (ImmunoCAP® ISAC)
Il s'agit d'une biopuce sur laquelle 112 allergenes ont été fixés sous forme de spots. Cela

permet de tester simultanément les 112 allergénes en utilisant seulement 30 pl de sérum grace a
une méthode de fluorescence (Coquin, 2020). Dans les classes, les résultats sont obtenus sous

forme semi-quantitative (Coquin, 2020). (ImmunoCAP® ISAC) est Le premier outil de

j
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diagnostic in vitro multiplexé destiné aux allergologues, cet outil permet de détecter plusieurs
allergies a partir d'un seul flacon de sérum de patient (Leonard, 2019).

Elle présente un intérét pour les patients qui présentent de nombreuses sensibilités ou
dont la situation clinique est complexe, avec de nombreux allergénes potentiels qui peuvent étre
difficiles a identifier (Coquin, 2020). Néanmoins, il s'agit d'une méthode semi-quantitative et
d'un test manuel, ce qui la rend moins sensible que I'ImmunoCAP® en raison de la plus faible
concentration d'allergenes par spot (50 a 200 fg contre 1 a 2 pg pour 'lmmunoCAP®) (Riffaud,
2017).

Les allergénes testés sont tous des protéines recombinantes d'allergénes alimentaires,

d'aéroallergenes (pollens), de venin et de latex. Figure 11. (Morin, 2012).
L’utilisation de la biopuce ISAC

Premierement, un prélevement d'echantillon sanguin est effectue (Figure 12 (a))
(Leonard, 2019).

Puis, I’échantillon de sérum du patient issu de prélévement est placé sur le micro réseau qui

contient les différents allergenes (Figure 12 (b)) (Leonard, 2019).

La biopuce est ensuite scannée a l'aide d'un laser afin de déterminer I'intensité de la fluorescence

a chague emplacement de l'allergene (Figure 12 (c)).

Enfin, une image montrant l'intensité de la fluorescence de chaque spot d'allergene est fournie
(Figure 12 (d)) (Leonard, 2019).

Afin de réaliser une analyse statistique médiane, les spots sont regroupés par trois dans
une zone ou lallergéne est identique. Le microréseau est constitué de plaques de 200 mm
contenant chacune 100 pg d'allergénes. lls sont répartis sur une surface de 49 mma2 qui sert de site
de réaction. Une lame possede quatre sites de réaction différents qui permettent d'effectuer des
analyses différentes sur les patients. Une goutte de sérum du patient (30 ul) est appliquée sur le
site de réaction, puis, apres un lavage enzymatique, des anticorps secondaires sont ajoutés pour
permettre la mesure de la fluorescence et déterminer la concentration d'anticorps spécifiques des
IgE (Leonard, 2019).
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Figure 11 : Méthode de test d’allergie multiplex immuno CAP ISAC (Leonard, 2019).
a) : Prélevement sanguine.

b) : Dép6t du sérum de patient sur la biopuce contenant les allergenes.

c) : Examen de la biopuce par laser.

d) : Analyse des résultats en fonction de I’intensité des différents spots

8.3. UN test point-of-care (ImmunoCAP® point-of-care Rapid)
Le test est destiné a étre effectué a proximité du patient ; les résultats sont obtenus

rapidement (15 a 60 minutes) (Leonard, 2019). Ces tests peuvent étre effectués par des
professionnels de laboratoire non médicaux, tels que des infirmiéres et des assistants médicaux,
ou par le patient ou les membres de sa famille. L'lmmunoCAP® rapid fait partie de ces
dispositifs hors laboratoire miniaturisés et multiplexés. Il est concu pour diagnostiquer 10
allergies en méme temps, en évaluant les patients présentant des symptdmes allergiques grace a
I'agglutination de nanoparticules d'or. Il contient dix allergénes et le test a donné des résultats
qualitatifs. Le test est considéré comme positif i lorsqu'une bande de couleur correspondant a

I'allergéne spécifié apparait.

Il est facile a utiliser ; aprés avoir déposé une goutte de sang a l'endroit prévu (Figure

12 (b)), les anticorps IgE se fixent sur les bandes qui contiennent les allergenes.
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Apres un certain temps, une solution de développement contenant des nanoparticules
d'or récupérées a partir d'anticorps anti-IgE secondaires est déposée (Figure 12 (c)) (Leonard,
2019).

Elles vont réagir avec les anticorps spécifiques IgE déja fixés sur les allergénes de la
bande. Cette agglutination de nanoparticules provoque une coloration de la bande apparente a

I';eil nu et révele la présence d'anticorps IgE spécifiques correspondant aux allergenes de la

bande. Le temps de réaction total est de 20 minutes (Leonard, 2019).

Figure 12 : Méthode de test d’allergie multiplex immunoCAP Rapid (Leonard, 2019).

a) Prélévement d’une goutte de sang.

b) Dépobt de la goutte de sang.

c) Injection d’une solution de développement contenant des nanobillles d’or conjuguées anti-
IgE.

d) Lecture des résultats
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Conclusion
Le diagnostic dallergie alimentaire est un processus complexe qui nécessite une

approche intégrée et une combinaison de méthodes traditionnelles et de nouvelles avancées .Les
méthodes traditionnelles, telles que les tests cutanés et les dosages d'anticorps spécifiques,
continuent d'étre largement utilisés et se sont révélées fiables pour identifier les allergies

alimentaires.

Cependant, les nouvelles méthodes de diagnostic offrent des perspectives prometteuses.
Les tests d'exposition contrdlée, tels que les tests d'élimination , banque de test automatisé
(ImmunoCAP®), La puce ISAC (ImmunoCAP® ISAC) et test point-of-care (ImmunoCAP®
point-of-care Rapid) permettent une évaluation plus précise des réactions allergiques en exposant
les patients a des aliments specifiques sous surveillance médicale. Ces tests sont particulierement

utiles pour les allergies alimentaires non détectées par les tests traditionnels.

Par ailleurs, les avancées dans la recherche ont également conduit au développement de
techniques diagnostiques innovantes, telles que les tests sanguins baseés sur les biomarqueurs,
tests cutanés (prick test et patch test) les tests de provocation, les tests biologiques comme
dosage des IgE totale et spécifique, dosage de histamine et tryptase sérique...etc. tests
d’activation des basophile et les microarrays a allergénes. Ces approches permettent une
identification plus précise des allergénes spécifiques et offrent une meilleure compréhension des

mécanismes sous-jacents des allergies alimentaires.

Il est important de noter que, malgré ces progres, le diagnostic d'allergie alimentaire
reste complexe et nécessite une approche multidisciplinaire impliquant des allergologues, des
immunologistes et des nutritionnistes. De plus, une évaluation approfondie de I'historique

médical et des symptémes individuels reste essentielle pour obtenir un diagnostic précis.

En conclusion, l'utilisation combinée des meéthodes traditionnelles et des nouvelles
approches de diagnostic offre de nouvelles perspectives pour améliorer la précision et la prise en
charge des allergies alimentaires. Cependant, des recherches supplémentaires sont nécessaires
pour affiner ces méthodes et développer des outils de diagnostic plus rapides, plus sensibles et

plus spécifiques. L'objectif ultime est de permettre aux individus atteints d'allergies alimentaires
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de bénéficier d'un diagnostic précoce et précis, afin de pouvoir prendre les mesures nécessaires

pour éviter les aliments déclencheurs et améliorer leur qualité de vie.
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