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L'allergologie moléculaire s'intéresse aux composantes cliniquement significatives, essentiellement des protéines,
qui constituent les allergenes'. Qu'il s'agisse de pollen de bouleau, d'arachide ou de venin d'abeille, ces allergenes
se composent de plusieurs protéines dont chacune est susceptible de susciter le développement, chez la personne
allergique, de molécules IgE. Mais voil, ces protéines ne revétent pas toutes la méme importance. L'allergologie
moléculaire permet de mieux cerner le risque allergique d'un patient. En sachant quelles protéines spécifiques
sont reconnues par les IgE de ce patient, on peut mieux distinguer la sensibilisation asymptomatique du risque

allergique grave.

COMMENT EXPLIQUER LE PEU DE
PRECISION DES TESTS D’ALLERGIE
CUTANEE?

Force est de constater que, malheu-
reusement, ces tests sont fréquem-
ment faussement positifs et, dans
un certain nombre de cas, fausse-
ment négatifs. Des études ont ainsi
montré que des tests de dépistage
allergique pratiqués sur une série
de personnes prises au hasard savé-
raient positifs dans prés de 50 % des
cas, alors que «seulement » la moi-
tié d’entre elles souffraient clini-
quement dallergie. Par conséquent,
bien que les patients, et souvent les
collegues omnipraticiens, voient
les « tests d’allergie » comme une
radiographie du statut allergique,
la réalité clinique est beaucoup
plus nuancée. Nos tests de dépis-
tage allergique ont des limites bio-
logiques sérieuses : un test positif
ne signifie pas nécessairement qu'il

TABLEAU |

DIFFERENCIER L'ALLERGIE CLINIQUE DE LA SENSIBILISATION CUTANEE ASYMPTOMATIQUE

Test cutané/sérologie IgE habituelle
Allergologie moléculaire

Risque allergique

Syndromes

y a allergie! Clest en étudiant les
différentes protéines qui entrent
dans la composition des allergenes
et en établissant une association
statistique avec les symptomes
évocateurs d'une allergie clinique
que sest développée l'allergologie
moléculaire.

QUELLE EST LA DIFFERENCE ENTRE
ALLERGIE ET SENSIBILISATION?

Un test cutané ou sérologique
confirme la présence chez le patient

Allergie clinique Sensibilisation

Positif Positif

Allergéne majeur Allergéne mineur

Important Nul ou faible

Rhinite, conjonctivite, asthme, Asymptomatique

voire anaphylaxie (test cutané faussement positif)
Syndrome pollen-aliment (allergique oral)

d’immunoglobulines de type E
(IgE), mais on ne sait pas précisément
contre quelles protéines (quels com-
posants moléculaires) ces anticorps
IgE sont dirigés. Alors que certains
composants moléculaires sont fré-
quemment associés a une allergie
clinique, dautres, au contraire, le
sont rarement, méme s'ils sont res-
ponsables de tests allergiques posi-
tifs. Ainsi, on distingue 'allergie
avec réaction clinique (rhinite, la
conjonctivite, l'asthme, etc.) de la

sensibilisation, cas ot le patient,
malgré un test positif, n'a que peu
ou pas de symptomes allergiques
(tableauI).

POURQUOI INTRODUIRE

LES NOTIONS D’ALLERGENES

MAJEURS ET MINEURS ?

Par convention?, on désigne un

composant moléculaire comme

un allergene majeur lorsqu'il est

statistiquement associé a une
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allergie clinique (thinite, conjoncti-
vite, asthme allergique, anaphy-
laxie, etc.) chez plus de 50 % des
patients. Dans les faits, ce pourcen-
tage est souvent de beaucoup supé-
rieur. Ainsi, pour le bouleau, ce sont
pres de 90 % des patients qui sont
positifs a l'allergéne majeur Bet v 1.

Un allergene mineur (ou compo-
sant moléculaire mineur) n’est
associé a des réactions allergiques
cliniques que chez moins de 50 %
des patients chez qui on démontre
une sensibilisation (test cutané ou
sérologique positif).

On comprend alors pourquoi on
associe les allergénes majeurs a
l'allergie véritable, clinique, etles al-
lergenes mineurs, aux sensibilisa-
tions, qui ont une moins grande
portée clinique pour le patient. La
réalité est plus subtile, mais cela
représente une généralisation
acceptable.

PEUT-ON PARLER DE FAMILLES
MOLECULAIRES ?

Ces composants moléculaires
appartiennent parfoisa des familles
de protéines végétales qui se
ressemblent beaucoup d’'une plante
alautre, au point de confondre le
systeme immunitaire. Ainsi, un
patient allergique au bouleau, donc
ason allergene majeur Bet v 1, pro-
téine végétale de stress d'une
famille appelée « PR-10 », pourra se
sensibiliser a des protéines simi-
laires d’autres fruits et plantes,
comme la pomme (Mal d 1), l'ara-
chide (Arah 8), la noisette (Cora 1)
ou le céleri (Api g 1). Certaines
familles de protéines, comme les
profilines et les polcalcines, pré-
sentes dans un grand nombre de
plantes, entrainent beaucoup de
tests positifs, sans pour autant
causer des allergies.

On peut généraliser et représenter
de fagon croissantele risque etla gra-
vité de la réaction allergique du
patient selon la famille moléculaire a
laquelle appartient le composant
identifié par sérologie (figure I).

Alors que les composants molé-
culaires mentionnés a gauche de ce
spectre sont thermolabiles (détruits
par la chaleur), ceux de droite sont
résistants et notables pour des réac-
tions graves; cest chez eux quon
trouve les allergénes majeurs de
l'arachide et des noix, des ceufs et
du soya, par exemple.

COMMENT CES NOTIONS
CHANGERONT-ELLES LA PRATIQUE
CLINIQUE?

1. LALLERGENE MAJEUR

La compréhension de l'allergie au
niveau des protéines tient au fait
que l'on précise le « principe actif »
en cause dans la réaction aller-
gique. A partir de 13, on peut
mieux définir le contenu d’une
solution d’antigénes, que ce soit a
des fins diagnostiques (tests cuta-
nés) ou thérapeutiques (immuno-
thérapie).

Sur le plan diagnostique, on peut
mieux distinguer, chez un patient
donné, une simple sensibilisation,
qui ne devrait pas exiger de traite-
ment, d’une allergie vraie qui, elle,
pourrait étre prise en considération
dans le cadre d'une immunothéra-
pie. Un jour, nous saurons tester
nos patients avec des allergenes

FIGURE |

LE RISQUE ALLERGIQUE FONCTION DE LA FAMILLE MOLECULAIRE
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Modifié de http://www.abacus-als.com/Portals/0/Abacus%20ALS%20Files/PDFs/Molecular%20allergology.pdf

majeurs purifiés plutot quavec le
mélange de protéines diverses que
constituent nos extraits actuels.

2. PRECISER LE RISQUE ALLERGIQUE.

Que ce soit dans le cas de I'ceuf, du
soya ou del'arachide, le profil molé-
culaire del'allergie en cause permet
de faire la distinction entre un phé-
nomene probablement passager ou
associé au syndrome pollen-ali-
ment (syndrome allergique oral) et
un risque anaphylactique sérieux
pour lequel I'attention du patient et

cas apres avoir pris connaissance
du profil dallergie moléculaire de
ces mémes patients®.

5. VACCINS MOLECULAIRES.

Un groupe de I'Université McMas-
ter, en Ontario, entre autres, tra-
vaille & la mise au point d'une
immunothérapie spécifique pour le
chat qui se déploierait sous la forme
de trois ou quatre injections (a envi-
ron un mois d’intervalle) d’'une
solution de Fel d 1, I'allergene
majeur du chat.

LE PROFIL MOLECULAIRE DE L'ALLERGIE EN CAUSE
PERMET DE FAIRE LA DISTINCTION ENTRE
UN PHENOMENE PROBABLEMENT PASSAGER OU
ASSOCIE AU SYNDROME POLLEN-ALIMENT
(SYNDROME ALLERGIQUE ORAL) ET UN RISQUE
ANAPHYLACTIQUE SERIEUX POUR LEQUEL
L’ATTENTION DU PATIENT ET DE SA FAMILLE
DOIT IMPERATIVEMENT ETRE MOBILISEE.

de sa famille doit impérativement
étre mobilisée. Si on prend le cas de
la noisette, un test cutané conven-
tionnel (ou une sérologie) cause
toujours de 'inquiétude et exige
beaucoup de précautions. Lallergo-
logie moléculaire, dans une cer-
taine mesure, sait nous éclairer
davantage, déclinant le risque sur
une échelle allant de l'absence d’al-
lergie a la validation du risque ana-
phylactique.

3. PREDIRE UNE ALLERGIE?

Dans une cohorte de patients suivis
durant l'enfance, on a démontré
l'apparition progressive des IgE
dans le cas des allergenes majeurs
de graminées, leur augmentation,
ainsi que la manifestation de symp-
tomes cliniques. En clair, on pour-
rait prédire, et peut-étre prévenir, le
développement d' uneallergie avant
méme quelle ne s'installe.

4. MIEUX TRAITER L'ALLERGIE.

Lallergologie moléculaire permet
de mieux préciser qui bénéficiera
de 'immunothérapie. Dans une
étude publiée il y a un an, un panel
de trois allergologues appelés a
suggérer 'immunothérapie a
141 patients administrée de fagon
conventionnelle avait modifié ses
recommandations dans 56 % des
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OU SE SITUE L’AMERIQUE DU NORD
PAR RAPPORT A L'EUROPE?
Lallergologie moléculaire fait par-
tie de la pratique quotidienne en
Europe, en France notamment,
depuis le début des années 2000.
Clairement, '’Amérique du Nord
accuse un retard a cet égard. Des
outils cliniques, essentiellement des
tests sanguins, favorisent une pra-
tique plus contemporaine de l'aller-
gie, permettant ainsi de mieux éva-
luer les patients ayant de multiples
allergies respiratoires. Grace a l'al-
lergologie moléculaire, on peut dis-
tinguer plus aisément l'allergie
vraie, qui exige un traitement, de ce
quinest quune sensibilisation dont
la portée clinique est limitée®.

Sur le plan alimentaire, le profil
moléculaire du patient avec des
allergies aux arachides, aux ceufs
ou au lait permet de mieux com-
prendre le risque d’anaphylaxie, la
dynamique delamaladieallergique
et, jusqu'a un certain point, de
fournir au patient ou a sa famille
des éléments pronostiques.

ON PARLE DONC ICI DE TESTS
SANGUINS PLUTOT QUE CUTANES.
QUE DOSE-T-ON PRECISEMENT ET

A QUEL cO0T?

Il sagit d’'une simple prise de sang.
Présentement, un laboratoire de

référence américain permet de faire
les analyses. On pourrait ainsi vali-
der la présence, dans le sérum d’un
patient, d’IgE spécifiques pour
Phl p 1 et/ou Phl p 5 (allergenes
majeurs des graminées), ce qui per-
mettrait de confirmer une allergie
aux graminées avec la symptoma-
tologie évocatrice, et ce, sans quau-
cun test cutané ne soit realisé. Des
dosages cliniquement utiles
existent pour le latex, l'ceuf et la
noisette. Des analyses réalisées sur
biopuce permettent d’avoir des
dosages semi-quantitatifs pour
plus de 50 antigenes declinés, en
plus d’une centaine de composants
moléculaires. Cette forme de dépis-
tage attrayant en raison du cott par
antigene pose tout de méme le pro-
bleme de résultats non sollicités.
Parions que I'équipement néces-
saire apparaitra bientot dans les
laboratoires du Québec. Chaque
test cotte quelques centaines de
dollars; cest cher! Evidemment, il
faut bien garder en téte I'indication
précise pour laquelle on envisage de
faire ce genre de test avant de le pro-
poser au patient.

DANS QUEL CONTEXTE DEVRA-T-ON
ENVISAGER L’ALLERGOLOGIE
MOLECULAIRE?

Dans un contexte dallergies respi-
ratoires multiples pour pouvoir
faire la distinction entre allergie et
sensibilisation en prévision d’'une
désensibilisation.

Lallergologie moléculaire permet
aussi de préciser le risque allergique
(et possiblement le pronostic) d une
allergie alimentaire (ceuf, lait, ara-
chide, noisette, etc.).

Elle vient par ailleurs confirmerla
dynamique d'un syndrome pollen-
aliment (syndrome allergique oral)
et d’autres allergies croisées.

LA COMPREHENSION
DE L’ALLERGIE
AU NIVEAU
DES PROTEINES
TIENT AU FAIT
QUE L"ON PRECISE
LE « PRINCIPE ACTIF »
EN CAUSE
DANS LA REACTION
ALLERGIQUE.

Enfin, elle est de plus en plus
recommandée pour évaluer l'aller-
gie au venin de vespidés.

QUEL AVENIR VOYEZ-VOUS POUR
CETTE NOUVELLE APPROCHE ET

Y A-T-IL DES REFERENCES SOLIDES

A CEJOUR?

La reconnaissance des composants
moléculaires ouvre de nouvelles
portes en matiere de compréhen-
sion del’allergie. Depuis le diagnos-
tic jusqu’a la prise en charge cli-
nique, cette science devient un outil
incontournable pour le spécialiste
en allergie. Pour le médecin
curieux, le texte de Bienvenu J. et
coll'. est synthétisé brievement®.
Pour les collegues impliqués en
médecine de l'allergie, I'interview
du Pr Daniel Vervloet, en marge de
son allocution au 6e Congres fran-
cophone d’allergologie, qui sest
tenu a Paris en 2011, apporte un
point de vue intéressant’.

Ainsi que 'a souligné le Dr Jean-
Marie Renaudin, un confrére de
Strasbourg: «Par-dela les aller-
genes, cest lallergie aux protéines
que l'allergologie moléculaire nous
permet de mieux saisir. » Une fois
acquise, cette science nous donne
un recul considérable pour voir
sous un nouveau jour nombre de
pratiques traditionnelles en allergie.
Pour le spécialiste de la médecine de
lallergie, le consensus® publié par la
World Allergy Organization saura
rassurer quant a la légitimité scienti-
fique de ce nouvel outil clinique. <
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