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70 000 000 
Asthma
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7 000 000  Europeans live 
with food allergy

Acute anaphylaxis, 
potentially fatal !100 000 000 

Allergic rhinitis

By 2025 > 50%  of all European 
population will suffer from ALLERGY

150 000 000 UE citizens 
Chronic allergic desease
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Hyp e rse n s ib ilit é s

Dysfon ct ion n e m e n t d u sys t è m e im m u n it a ir e
Réponse im m unita ire inappropriée e t inadaptée des
m écanism es e t e ffecteurs norm aux, survenant lors de la
reconna issance d’an tigènes norm alem ent non pa thogènes
chez le su je t sa in .

Ma la d ie  a u t o -im m u n e
Réponse  in flam m atoire  con tre  un  an tigène  du  soi

Hyp e r se n s ib ilit é s
Si des an tigènes inoffensifs de  l’environnem ent sont 
reconnus. 
Grou p e  com p re n a n t  n o t a m m e n t  le s  a lle rgie s .

Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Les immunopathologies sont des maladies liées à des dysfonctionnements du système immunitaire. Il s’agit de situations mettant en jeu les mécanismes et les effecteurs normaux de la réponse immunitaire mais de façon inappropriée et inadaptée, car survenant lors de la reconnaissance d’antigènes normalement non pathogènes chez le sujet sain.  Dans certains cas, le système immunitaire déclenchera ainsi une réponse inflammatoire contre un antigène du soi, il s’agira alors de maladies auto-immunes. Dans d’autres cas, ce seront des antigènes inoffen-sifs de l’environnement qui seront reconnus. Cela s’inscrit alors dans le cadre des hypersensibilités, groupe comprenant notamment les allergies.Par « hypersensibilité », on entend ainsi la survenue de symptômes ou de signes objectivement reproductibles, initiés par l’exposition à un stimulus défini, à une dose tolérée par les sujets normaux.Les hypersensibilités se divisent en deux grandes branches en fonction du mécanisme sous-jacent. Lorsque le mécanisme est non immunologique (au sens adaptatif du terme), l’hypersensibilité est qua- lifiée de non allergique. Les mécanismes sont alors assez variés (pharmacologique, toxique...) et mettent en jeu des cellules de l’immunité innée, comme des mastocytes (via des récepteurs membra- naires dont l’importance a été décrite récemment, par exemple MRGPRX2) [2]. les plus fréquentes seront celles médiées par les lym- phocytes T (Ly T) ou par les immunoglobulines G (IgG). Les formes associées aux Ly T correspondent, dans l’ancienne classification de Gell et Coombs, à l’hyper- sensibilité de type IV, dite retardée . Elles sont caractérisées par la reconnaissance spécifique de l’allergène par des Ly T CD4 de type Th1 interagissant avec des macrophages puis les suractivant. Cliniquement, ces pathologies induisent le plus souvent des lésions à type d’eczéma de contact, dont l’allergie au nickel des bijoux « fantaisie » est un exemple typique. Les formes médiées par les IgG regroupent les anciennes hyper- sensibilités de types II et III, respectivement à l’origine de réactions cytotoxiques dépendantes des anticorps (par exemple dans les accidents transfusionnels parincompatibilité ABO) ou médiées par des complexes immuns (par exemple au cours des alvéolites allergiques extrinsèques 
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Hyp e rse n s ib ilit é s
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Si des an tigènes inoffensifs de  l’environnem ent sont 
reconnus. 
Grou p e  com p re n a n t  n o t a m m e n t  le s  a lle rgie s .

Hyp e rse n s ib ilit é NON im m u n ologiq u e = NON a lle rgiq u e
Mécanism es variés (toxique , pharm acologique ...)
Ce llu les de l’im m unité innée (com m e les m astocytes via
récept.m em branaire MRGPRX2)

Hyp e rse n s ib ilit é im m u n ologiq u e = a lle rgiq u e
• M…d i…e p a r le s im m u n oglob u lin e s E (IgE)
• NON-m é d ié e p a r le s IgE

• Médiée  par le s lym phocytes T (Ly T) : HS t yp e  4, r e t a rd é e
• Médiée  par le s im m unoglobulines G (IgG) : HS 2/ 3, cyt o t oxiq u e s  ou  a lvé o lit e s  a lle rgiq u e s  e xt r in sè q u e s
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IgE-d é p e n d a n t e  - HS t yp e  I
Immédiate, symptômes <1h (+/ -15m in)

Clin iq u e  cou ra n t e  a ve c t e r r a in  p ré d isp osa n t  - At op ie  
Rhin ite  a lle rgique , asthm e  a lle rgique , a lle rgie  a lim enta ire  (AA),
anaphylaxie

Non -a t op iq u e
Alle rgie s m édicam enteuses ou  aux venins d’hym énoptè res

Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
’hypersensibilité allergique IgE-dépendante est , hypersensibilité de type I ou hypersensibilité immédiate (car les symptômes surviennent théoriquement en moins d’une heure, et en pratique en environ quinze minutes). L’allergie IgE dépendante survient le plussouvent sur un terrain prédisposant, l’atopie, et regroupe les formes d’allergie cliniquement les plus courantes telles que la rhinite allergique, l’asthme allergique, l’allergie alimentaire ou encore l’anaphylaxie. Néanmoins, il existe des formes non liées à ce terrain, dites "non atopiques". Elles concernent principalement les allergies aux médi-caments ou aux venins d’hyménoptères.’atopie ou terrain atopique est officiellement définie comme étant « une prédisposition génétique personnelle et/ou familiale, apparaissant généralement pendant l’en- fance ou l’adolescence, à se sensibiliser et à produire des IgE en excès après l’exposition ordinaire aux allergènes. En conséquence, ces personnes peuvent développer des symptômes typiques d’asthme, de rhinoconjonctivite ou d’eczéma » [1]. Ce terrain peut facilement être mis en évidence lors de l’interrogatoire du patient, par la recherche de ses antécédents personnels ou familiaux d’allergie. Ainsi, lorsque l’un des parents d’un individu est atopique, celui-ci a en moyenne 30 % de risque de l’être également (un peu plus si le parent atteint est la mère, car l’atopie se transmet statistiquement plus par la composante maternelle). Si les deux parents de l’individu sont atopiques, celui-ci aura environ 50 % de risque de l’être également. Le risque de transmission d’un terrain atopique par les parents du premier degré est donc fort, néanmoins il n’est pas de 100 %. Cela illustre bien le fait que l’allergie est une maladie multifactorielle, c’est-à-dire qu’elle est en partie d’origine génétique, mais que ce terrain ne s’exprimera qu’en interactions avec des facteurs d’origine environnementale.
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At op ie

L’a lle rgie  e st une  m a la d ie  m u lt ifa ct o r ie lle ,  en  partie  d ’origine  
g…n…tique , m ais  ce  te rra in  ne  s’exprim era  qu’en  in te raction  avec des 
facteurs  environnem entaux.

Plu s ie u r s  d iza in e s  d e  
p o lym orp h ism e s  

gé n é t iq u e s  

IgE-d é p e n d a n t e  - HS t yp e  I
Im m édia te , sym ptôm es <1h  (+/-15m in)

Un e  p ré d isp os it ion  gé n é t iq u e  p e r son n e lle  e t / ou  fa m ilia le , a p p a ra issa n t  
gé n é ra le m e n t  p e n d a n t  l’e n fa n ce  ou  l’a d o le sce n ce , à  se  se n s ib ilise r  e t  à  p rod u ire  
d e s  IgE e n  e xcè s  a p rè s  l’e xp os it ion  o rd in a ir e  a u x a lle rgè n e s . 
=> déve lopper des sym ptôm es typ iques d ’asthm e , de  rh inoconjonctivite  ou  d ’eczém a

• Si 1 des paren ts a top ique  => 30 % de  risque  de  l’ê tre   (+ si le  paren t a tte in t e st la  
m »re , com posan te  m ate rne lle ). 

• Si le s 2 paren ts a top iques => 50 % de  risque . 

Clin iq u e  cou ra n t e  a ve c t e r r a in  p ré d isp osa n t  - At op ie  
Rhin ite  a lle rgique , asthm e  a lle rgique , a lle rgie  a lim enta ire  (AA),
anaphylaxie
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50 ¿ 100 μg/L => 100 000 fo is  m o in s  q u e  le s  IgG, 
dem i- vie  s…rique  courte , 2 ¿ 3 jours.

Principa le  propri…t…« cyt op h ilie » 
= IgE ne  reste  pas longtem ps sous form e  lib re  dans le  
sang, 
=> se  fixe  r a p id e m e n t  ¿ la  su r fa ce  d e  ce llu le s  par 
l’in te rm …dia ire  de  r…cepteu rs, e ssen tie llem ent le  Fcε RI
(r…cepteu r au  fragm ent constan t des IgE de  forte  aг n it…).

Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Les IgE possèdent deux chaînes lourdes ε, et deux chaînes légères λ ou κ. la chaîne lourde ε présente cinq domaines, dont quatre constants et un variableLes IgE ont une concentration sérique très faible, de 50 à 100 μg/L environ (100 000 fois moins que les IgG), notamment du fait d’une demi- vie sérique courte, de l’ordre de deux à trois jours. Cela traduit leur principale propriété baptisée « cytophilie » (= qui aime les cellules), qui correspond au fait que les IgE ne restent pas longtemps sous forme libre dans le sang, mais se fixent rapidement à la surface de cellules par l’intermédiaire de récepteurs, essentiellement le RFcεI (récepteur au fragment constant de IgE de forte affinité). 



Pr in c ip a le s  c a ra c t é r is t iq u e s  d e s  a lle rg è n e s .

Le + souvent des 
glycop ro t …in e s (peptides ou  

glycopeptides). 
Les lipides ou les sucres seuls 

sont beaucoup + rarement 
allerg…niques 

Mais contre-exemples : α -ga l
au cours de  l’allergie  ¿ la viande 

!

Na t u re  
b ioch im iq u e

Une portion limit…e de  
l’allerg»ne appel…e le  

d …t e rm in a n t  
a n t ig…n iq u e  ou  

…p it op e

Sit e s  r e con n u s  
p a r  le s  IgE

L’allerg»ne doit e ̂tre
m u lt iva le n t => poss…der
multiples …pitopes (r…p…titifs
ou non) pour pouvoir e ̂tre
re con n u a u m in p a r 2 IgEs
Љx…e s ¿ la su r fa ce d ’u n

m a st ocyt e ou d’un PNB via
le FcεRI, cr…ant un
ph…nom»ne de p on t a ge

Not ion  d e  
va le n ce

Les hapt»nes, de  trop pe tite  
taille  (5 ¿ 150 kda) pour e ̂tre  

antig…niques doivent e ̂tre  
coupl…es ¿ unE prot…ine  

porteuse . 
Cas des médicaments ! 

Ca s  p a r t icu lie rLe s  Ha p t è n e s
m olé cu le s p e t it e
t a ille (5 à 150 kda) =>
doivent se coupler à
une proté ine porteuse
pour déclencher une
réaction.
Les m é d ica m e n t s
= haptènes connus

Ra p p e ls  
p h y s io p a t h o lo g iq u e s
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Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Les haptènes, c’est-à-dire des molécules de trop petite taille (5 à 150 kda) pour être antigéniques par elles-mêmes, ce qui implique qu’elles doivent être couplées à unE protéine porteuse, généralement du soi, pour déclencher une réaction. Les médicaments sont souvent des petites molécules d’origine chimique et représentent ainsi une part significative des haptènes connus



Ph a se  d e  se n s ib ilisa t ion
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• IgE = spécifiques de l’allergène
initial, cytophiles,

• => se fixe via leur Fc au RFcεIdes
PNB circu lan ts e t des m astocytes
tissu la ire s.

• Cellu le s sensib ilisées,
recouvertes d’une couronne
dense d’IgEs de l’a lle rgène (500
000 RFcεI/ ce llu le ).
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Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
La première étape de ce processus est la pénétration de l’allergène, à l’intérieur de l’organisme par différentes voies allergisantes : inhala- tion, ingestion, voie oculaire ou cutanée. Il arrive ainsi au contact d’une muqueuse ou de la peau Une fois l’allergène dans la muqueuse, il se retrouve au contact des cellules immunitaires disposées juste sous l’épithélium . Un type cellulaire jouera un rôle de sentinelle du système immunitaire, la cellule dendritique . En effet, sous une forme immature, ces cellules stationnent dans lestissus périphériques et surveillent l’environnement à la recherche d’un danger via des récepteurs de l’immunité innée comme les PRRs, dont les TLRs ou Toll-Like Receptors. Il s’agit de récepteurs de l’immunité innée permettant de reconnaître de nombreuses molécules du micro- environnement  et ainsi de moduler la nature de la réponse immunitaire adaptative. Cette cellule possède de grandes capacités d’internalisation des antigènes, par toutes les modalités possibles (phagocytose, pinocytose, endocytose par récepteurs). La cellule dendritique immature est donc capable d’internaliser les allergènes qui se retrouvent ainsi dans des endosomes. Une fois dans la cellule, ces allergènes subissent un phénomène dénommer l’apprêtement,’ils sont découpés en petits peptides puis associés aux molécules du complex majeur histocompatibilite CMH de classe 2. Le complexe CMH-peptide allergénique est ensuite exprimé à la surface de la cellule dendritique [26]Simultanément, les cellules dendritiques quittent les tissus périphériques et migrent, via la lymphe, dans le paracortex (ou zone T) des ganglions lymphatiques de drainage où elles iront à la rencontre de l’acteur suivant, le lymphocyte T de type CD4 [27].  la cellule dendritique mature présente les peptides allergéniques associés aux molécules du CMH-II au lymphocyte T CD4 naïf. L’interaction du complexe CMH-peptide a lieu avec le TCR (récepteur de la cellule T) du lymphocyte et génère le signal 1. Cette interaction est spécifique,  ne s’activeront que les lymphocytes T possédant un TCR capable de reconnaître précisément les peptides de l’allergène initial. Pour activer un lymphocyte naïf, la cellule dendritique devra être capable de donner également un signal 2 ou signal de costimulation, via les molécules CD80 et CD86. Enfin, la cellule dendritique libèrera également un signal 3 ou signal cytokinique qui orientera la différenciation du lymphocyte CD4 en différentes sous-populations de lymphocytes T effecteurs (Th1, Th2 ou Th17) ou régulateurs (Tregs). Dans le cas de l’allergie IgE-dépendante, la cytokine importante est l’IL-4, car sa sécrétion oriente la différenciation des lymphocytes T CD4 en lymphocytes Th2 [26]. Chez les sujets atopiques, il est reconnu depuis longtemps que la prédisposition à produire des IgE en excès provient initialement d’un déséquilibre de la balance Th1/Th2 dans le sens d’un excès de Th2. l’allergène gagne les ganglions lymphatiques par une autre voie, directe, via la lymphe jusqu’aux macrophages du sinus sous-capsulaire. Ces derniers présentent l’antigène au lymphocyte B sans l’avoir internalisé. Le lymphocyte B reconnaît à son tour l’antigène de manière spécifique, via son BCR (récepteur de la cellule B). Une coopération est ensuite nécessaire entre le lymphocyte B et le lymphocyte T CD4 Th2, tous deux spécifiques du même allergène, afin que ce dernier donne les deux signaux nécessaires au switch du lymphocyte B. Un signal est membranaire, l’autre est soluble et correspond à la sécrétion par le LyTh2 d’IL-4 (dont le récepteur est présent sur le LyB). Sous l’influence de ces deux signaux, le LyB subit une commutation de classe vers la synthèse d’IgE et se différencie ainsi en un plasmocyte sécrétant des IgE. Ces IgE seront spécifiques de l’allergène initial Elles vont rapidement se fixer via leur Fc au RFcεI des PNB circulants et des mastocytes tissulaires [22]. Ces cellules sont alors sensibilisées, c’est-à-dire recouvertes d’une couronne dense d’IgEs  de l’allergène . C’est la fin de la phase de sensibilisation



• Sym p t ôm e s ra p id e s <1h ,
q u e lq u e s m in u t e s a p rè s le
con t a ct (+/ - 15 à 30')

• La dégranulation => libération
de médiateurs préformés,
variés, l’histamine, des
protéases neutres, dont la
tryptase (biomarqueur utile en
clinique dans le cadre des
réactions anaphylactiques) et
divers facteurs chimiotactiques
(dont cytokines) .

Phase de réaction

Ra p p e ls  
p h y s io p a t h o lo g iq u e s
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Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Lorsqu’un individu sensibilisé est réexposé à un allergène, les premiers événements mis en jeu constitueront la phase immédiate. D’un point de vue physiopathologique, lorsque l’allergène pénètre dans l’organisme, il retourne au niveau des muqueuses ou de la peau, mais rencontre cette fois, en plus des cellules dendritiques, des mastocytes sensibilisés (porteurs d’IgEs de l’allergène en question). Si l’allergène passe rapidement au niveau sanguin, il sera reconnu par des PNB sensibilisés également. Les IgE fixées sur ces cellules reconnaissent donc spécifiquement l’allergène de manière très rapide.La fixation d’une IgE sur l’allergène, ne permet pas de donner un signal suffisant pour induire l’activation du mastocyte. Mais elle permet le rapprochement d’une ou de plusieurs autres IgE fixées sur leurs récepteurs. Il est ensuite nécessaire que l’allergène soit multivalent pour qu’au moins 2 IgEs  se fixent et créent un phénomène de pontage, permettant l’induction d’une signalisation cellulaire plus intense via les 2 RFcεI sous-jacents. Lorsqu’au moins deux récepteurs sont mis en jeu, l’activation de la cellule atteint un niveau suffisant pour induire une dégranulation des mastocytes (ou PNB)Après leur activation, ces cellules libèrent très rapide- ment le contenu de leurs granules dans le milieu extra- cellulaire par exocytose (ou dégranulation). Les mastocytes et les PNB ont des localisations anatomiques différentes, mais possèdent tous deux un cytoplasme très riche en granulations basophiles. Il est donc géné- ralement admis que ces deux cellules sont équivalentes sur le plan fonctionnel.La dégranulation induit la libération de médiateurs préformés. Ces médiateurs sont assez variés, mais le plus important est l’histamine. On trouve également des protéases neutres, dont la tryptase (biomarqueur utile en clinique dans le cadre des réactions anaphylactiques) et divers facteurs chimiotactiques (dont des cytokines). L’histamine libérée se fixe ensuite sur ses récepteurs, principalement le récepteur de type H1. De nombreux effets sont alors induits dont l’hypersécrétion de mucus, la bronchoconstriction, la vasodilatation, l’augmentation de la perméabilité capillaire et l’œdème de la muqueuse. Ainsi, si l’on prend l’exemple d’un aéroallergène dans la muqueuse respiratoire, tous ces effets combinés seront responsables de la survenue d’une crise d’asthme quelques minutes après le contact avec l’allergène.En plus de la dégranulation, l’activation par l’allergène des mastocytes et des PNB induit également d’autres effets dans la cellule. En particulier, la cellule activée se met à fabriquer de nouveaux médiateurs. Il s’agit donc de médiateurs néosynthétisés, qui seront libérés environ une heure après le contact avec l’allergène et durant approximativement les quatre premières heures. Ces médiateurs sont principalement des dérivés de l’acide arachidonique . Ces médiateurs induisent à peu près les mêmes effets que l’histamine (hypersécrétion de mucus, hyperper- méabilité, bronchoconstriction...). Ils ont donc comme rôle principal de prolonger dans le temps les effets de cette dernière. Par ailleurs, ils possèdent de puissantes propriétés chimiotactiques. Ils vont donc attirer vers le lieu de leur sécrétion les cellules de l’inflammation et cela conduira directement à la phase suivante de la réaction allergique, la phase tardive.
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Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
le diag clin s'articule toujours autour du patient et de sa symptomatologie



DBPCFC
parfois nécessaire en 
milieu sécurisé !

Dia g n o s t ic  c lin iq u e
Mé d e c in e  g é n é ra le

Al l e r g y
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INAMI -
Max 6 IgE /  24h - 8€14 en +
Multiplex à charge patient 
(200€)

2 étapes : 
• Orientation - prescription bio IgE (extrait 

pneumallergènes ou trophallergènes)...

Manifestations cliniques 
évocatrices - Histoire clinique 
complexe

Officialiser - demander 
aux labos belges  >> GRALL
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Commentaires de présentation
Diagnostic cliniq



DBPCFC
parfois nécessaire en 
milieu sécurisé !

Dia g n o s t ic  c lin iq u e
Mé d e c in e  g é n é ra le

Al l e r g y
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INAMI -
Max 6 IgE /  24h - 8€14 en +
Multiplex à charge patient 
(200€)

• Identifier la sensibilisation à l’allergène
• Quantifier l’IgE-réactivité
1. Allergène unitaire
2.Allergène moléculaire
3.Multiplex

2 étapes : 
• Orientation - prescription bio IgE (extrait 

pneumallergènes ou trophallergènes)...
• Confirmation chez l’allergologue - anamnèse, 

examen clinique, TC

Manifestations cliniques 
évocatrices - Histoire clinique 
complexe

Officialiser - demander 
aux labos belges  >> GRALL
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Le s  r e ch e rch e s  d 'IgGs  n 'on t  p a s  
le u r  p la ce  d a n s  le  d ia gn os t ic 
co r r e ct  d e  l'a lle rgie  a lim e n t a ir e  n i 
d a n s  le  ca s  d e s  HS a lim e n t a ir e s  
n on  im m u n o logiq u e s . 
-------------------------------------------------------
Ce s  r e ch e rch e s  d ’IgGs  con d u ise n t  à  
d e s  d ia gn os t ics  e r ron é s  a ya n t  d e s  
r é p e rcu ss ion s  m é d ica le s , socia le s  
e t  fin a n ciè r e s  p ou r  le  p a t ie n t , son  
e n t ou ra ge  e t  la  socié t é . 
-------------------------------------------------------
De  m ê m e , le  d osa ge  d ’IgE t o t a le s  
r é a lisé  d e  m a n iè re  iso lé e  n ’a p p or t e  
p a s  d ’in fo rm a t ion  clin iq u e m e n t  
p e r t in e n t e  d a n s  le  d ia gn os t ic d ’u n e  
a lle rgie  a lim e n t a ir e .
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• Sp é cificit é  in su ffisa n t e car prévalence élevée des 
IgG anti-aliments parmi les sujets sains.

• Standardisation et reproductibilité insuffisante 
• Etudes cliniques parfois contradictoires et peu 

nombreuses avec de faibles effectifs
• Risque d’anaphylaxie en cas d’éviction prolongée.
• Risques délétères de certains régimes d’éviction.
• Risque de retarder le diagnostic d’une allergie ou 

maladie grave.
• Pas de raisonnement par famille moléculaire ou 

taxonomique.
• Interprétation des résultats ne tenant pas compte 

des réactions croisées et IgG anti -CCD, des habitudes 
alimentaires, des pathologies associées.

Dosage des IgG anti -aliments
Non pertinence = danger !

Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Le Conseil supérieur de la Santé (CSS) a été consulté le 28 juin 2018 par la cellule stratégiquede l'ancienne ministre des Affaires sociales et de la Santé publique, Maggie De Block,concernant le positionnement de la recherche d’immunoglobulines spécifiques E (IgE) et G(IgG/G4) dans le diagnostic et l'orientation thérapeutique des hypersensibilités alimentaires.Cette question découle de l'augmentation des demandes de tels tests de laboratoire. Celapeut être dû à un nombre croissant d'hypersensibilités alimentaires, mais sans douteégalement à une augmentation du nombre de tests inappropriés (tests qui n'ont pas de valeurdiagnostique démontrée). En effet, des laboratoires commerciaux dans l’ensemble de l'Unioneuropéenne proposent actuellement des tests à grande échelle, prétendant qu'il s'agit d'outilsfiables pour le diagnostic des allergies alimentaires.Toutefois, afin d'éviter un traitement erroné du patient et de garantir l'accessibilité financièredes soins de santé, il est essentiel d’éviter les tests inappropriés. En effet, ces tests sontsusceptibles de conduire à des diagnostics incorrects et, de la sorte, susciter une inquiétudeinjustifiée, aboutir à des régimes restrictifs coûteux et inutiles qui affectent la qualité de vie es patients et de leur entourage et entraînent des examens supplémentaires pour corriger lediagnostic erroné. A cela s’ajoute le fait que ces régimes restrictifs inutiles peuvent égalementavoir des répercussions négatives sur la santé (carences ou apports inadéquats), notammentchez l’enfant en croissance, ce qui se traduira à nouveau par un impact délétère sur la qualitéde vie des personnes concernées ainsi que sur le financement des soins de santé.Le choix des tests à réaliser doit impérativement être étroitement guidé par le typed’hypersensibilité alimentaire suspecté. En effet, si toutes les hypersensibilités alimentairesinduisent des réactions indésirables suite à l’exposition à certains nutriments, celles-cipeuvent résulter de mécanismes très différents dont l’origine peut être immunologique ou nonimmunologique. Seules les réactions d’origine immunologique sont considérées des allergiesalimentaires, les réactions d’origine non immunologique étant quant à elles qualifiéesd’intolérances alimentaires. Cependant, les symptômes d'une intolérance alimentaire sontparfois très similaires à ceux d'une allergie alimentaire. Et si, parmi les allergies alimentaires,les plus fréquentes sont médiées par des anticorps IgE, d’autres peuvent résulter del’activation d’autres voies immunologiques (p.ex. médiées par la cellule T). Par ailleurs, unefois réalisés, ces tests doivent être correctement analysés et interprétés afin de poser undiagnostic correct et d’assurer une prise en charge efficace et rentable du patient.



Tryp t a se  b a sa le  (sBT) : 
fo rm e s  m on om è re s  α  ou  m on om è re  β  lib é r é e s  p a r  le s  
m a st ocyt e s  e t  d é t e ct é e s  d a n s  le  sa n g cir cu la n t

Tryp t a se  a igu e  (sAT)
Form e  α  e t  β  e n  m on om è re

Form e  t é t r a m é r iq u e  β 4 
=> d é gra n u la t ion d e s  m a st ocyt e s

No s  o u t ils  d e  
d ia g n o s t ic  in - v it r o
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Grou p e  d e  sé r in e -p e p t id a se s  (p ro t é a se s) t r è s  
a b on d a n t e s  d a n s  le s  gr a n u le s  d e s  m a st ocyt e s
Un  d osa ge  a u t om a t isé  – Th e rm ofisch e r
d osa ge  flu o ro -im m u n o-e n zym a t iq u e  (FEIA) d e  la  
t r yp t a se  TOTALE = m on om è re s  (α  e t  β  in a ct ive s) e t  
t é t r a m è re s  (β  a ct ive )

Dosa ge  d e  la  Tryp t a se

Ada pt ed from  Ca ughey G,J Alle rgy Clin  Im m unol. 2006 Jun; 117(6): 1411–
1414.

sBT

sAT

Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Activation et sécrétion des tryptases α, β et γ. Les protryptases catalytiquement inactives dans le réticulum endoplasmique (RE) suivent des voies de sécrétion régulées ou constitutives. Les β tryptases traitées par élimination du propeptide sont assemblées en tétramères catalytiquement actifs, stabilisés par l'héparine et stockées dans le granule sécrétoire des mastocytes, avec d'autres médiateurs préformés. Les tryptases γ activées par l'élimination du propeptide restent associées à la membrane. Les α tryptases, qui présentent une mutation empêchant l'élimination du propeptide, sont directement sécrétées, ainsi que la pro-β tryptase résiduelle. Lors de la sécrétion, certaines β tryptases matures se dirigent vers la circulation sanguine, où elles sont détectées par des tests immunologiques à la tryptase, ainsi que la pro-α et la pro-β tryptase sécrétées. Lors de sa libération du granule sécrétoire, la γ tryptase reste attachée à la surface externe de la membrane plasmique des mastocytes.



No s  o u t ils  d e  
d ia g n o s t ic  in - v it r o
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JACI 2022

Dosa ge  d e  la  Tryp t a se

Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Dans cette figure issue du JACI , en pratique le taux de base médian de la population oscille autour de 3,4microg/L sont à interpréter en fonction du patient, son âge et



• Tryp t a se
• Un  d e s  2 p ilie r s  d u  d ia gn os t ic d e  l’a n a p h yla xie  !

• Re com m a n d e r  la  Tryp t a se  p ou r  t ou t  gra d e  > ou  = 2
1.Te m p s  1 : t +30 m in u t e s  - 2h  a p rè s  r é a ct ion  = sAT
2.Te m p s  2 : t +24h  - é t a b lir  la  va le u r  b a sa le  = sBT

De lt a / d iffé r e n ce  s ign ifica t ive  = 
1,2 x Ta u x b a sa l + 2 µg/ L



No s  o u t ils  d e  
d ia g n o s t ic  in - v it r o
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6 m ois  à  18 a n s , la  va le u r  m é d ia n e  = 3,5 μg/ L 

L’a n a p h yla xie  a igu ë  e s t  r a r e  ch e z l’e n fa n t . 
Son  d ia gn os t ic e s t  d ifficile  su r t ou t  q u a n d  il s ’a git  
d ’u n e  m a n ife s t a t ion  in a u gu ra le .

Va le u r s  d e  
r é fé r e n ce  à  

u n ifo rm ise r  !

Tryp t a se  b a sa le  (sBT) 
• 8,4 µg/ L (95è m e  p e rce n t ile ) – P50 = 3,4 µg/ L
• > 8 µg/ L : Alp h a -t ryp t a sé m ie  h é ré d it a ir e  (2 prélèvements)

• 6,5 – 8 µg/L (zone grise)
Histoire clinique et/ou examen évoquant une maladie 

mastocytaire ?
sBT > 8 µg/L chez autres membres de la famille ?
A génotyper si nécessaire !

• >11,4 µg/L : Evocateur d ’une pathologie mastocytaire 
clonale en l ’absence de facteurs d ’augmentation de la sBT

• >20 µg/L : un des critères diagnostiques pour Mastocytose
• >200 µg/L : Néoplasie hématologique - Mastocytose 

systémique

ATH est un trait génétique ! 
=> pas une maladie ni un syndrôme



Com p osa n t s : a lle rgè n e s
n a t ifs ou re com b in a n t s

Dosa ge  d e s  IgE sp é cifiq u e s

No s  o u t ils  d e  
d ia g n o s t ic  in - v it r o
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Ext ra it s  - m ixt u re s

SINGLE TEST

Dosage u n it a ir e

Volu m e  d e  sé ru m  +++

Cu t -o ff ? 0,10 KUA/ L ou  0,35 KUA/ L ?
• Pas de  va leurs de  ré fé rence  ou  de  

rée l cu t-off - se n s ib ilisa t ion !
• Alle rgène  dépendant
• Popula tion  dépendant
• Zone  géographique  dépendant

Exem ple  : 
• f13 >100KUA/L, 2 cas de  figure  :
-- Anaphylaxie  : 
Cor a  9 >100KUA/L
-- OAS lié  au  bouleau  : 

Cor a  1>100KUA/L

STOP expression  en  “classe”

Nove os , 
HYCOR

Ph a d ia , 
THERMOFISHER

Im m u lit e , SIEMENS
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Su sp icion  d ’a lle rgie  a lim e n t a ir e  : q u e ls  t e s t s  
b io logiq u e s  p re scr ir e  ?
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Su sp icion  d ’a lle rgie  a lim e n t a ir e  : q u e ls  t e s t s  
b io logiq u e s  p re scr ir e  ?

• l’allergène mis en doute spécifiquement
• chez le nourisson, jeune enfant : IgEs anti -

mixtures alimentaires
• chez l’enfant +grand, l ’adulte, IgEs anti -

mixture non contributif - non pertinent 
(réactions croisées pneumallergène -
aliment, évictions alimentaires inutiles, )

Nos outils de 
diagnostic in - v it r o



Com p osa n t s - a lle rgè n e s
n a t ifs ou re com b in a n t s

0 3

Dosa ge  d e s  IgE sp é cifiq u e s

Ext r a it s  - m ixt u re s

SINGLE TEST

Ch a b a n e  e t  a l, Re v fr  Alle rgo l 2021

Su sp icion  d ’a lle rgie  a lim e n t a ir e  : q u e ls  t e s t s  
b io logiq u e s  p re scr ir e  ?

• l’allergène mis en doute spécifiquement
• chez le nourisson, jeune enfant : IgEs anti -
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mixture non contributif - non pertinent 
(réactions croisées pneumallergène -
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Quand prescrire un IgE  anti -trophallergène ?

Nos outils de 
diagnostic in - v it r o
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Quand prescrire un IgE  anti -trophallergène ?
• Utile mais insuffisant pour diagnostiquer 

une allergie (TC, clinique)
• Bonne sensibilité mais pas assez 

spécifique

Nos outils de 
diagnostic in - v it r o
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Quand prescrire un IgE anti -recombiant 
alimentaire ?
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diagnostic in - v it r o
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• l’allergène mis en doute spécifiquement
• chez le nourisson, jeune enfant : IgEs anti -

mixtures alimentaires
• chez l’enfant +grand, l ’adulte, IgEs anti -

mixture non contributif - non pertinent 
(réactions croisées pneumallergène -
aliment, évictions alimentaires inutiles, )

Quand prescrire un IgE  anti -trophallergène ?
• Utile mais insuffisant pour diagnostiquer 

une allergie (TC, clinique)
• Bonne sensibilité mais pas assez 

spécifique

Quand prescrire un IgE anti -recombiant 
alimentaire ?

• Utile si TC/IgE anti-aliment positif
• Prédictif de la sévérité clinique/pronostic
• Distinguer allergie croisée >< primaire

Nos outils de 
diagnostic in - v it r o
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Ext r a it s  - m ixt u re s

SINGLE TEST MULTIPLEX TEST

No s  o u t ils  d e  
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0 3
• Alle rgè n e s  h a u t e m e n t  con se rvé s
• Pa n a lle rgè n e s
• Hom ologie  d e  s t ru ct u re   e n t r e  d e s  fa m ille s  b o t a n iq u e s  p a r fo is  é lo ign é e s
• Alle rgie s  cro isé e s  

Fa m ille s  
p ro t é iq u e s : 
PR-10

2008
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Fa m ille s  
p ro t é iq u e s :
PR-10
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Fa m ille s  
p ro t é iq u e s :
LTP
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Fa m ille s  
p ro t é iq u e s :
Pro t . d e  s t ocka ge
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Fa m ille s  
p ro t é iq u e s : 
Pro t . d e  s t ocka ge
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Fa m ille s  
p ro t é iq u e s : 
Pro filin e
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Fa m ille s  
p ro t é iq u e s : 
p a p a ïn -like  cys t é in e  
p ro t é a se



Com p osa n t s - a lle rgè n e s
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Ext ra it s  - m ixt u re s

Ch a b a n e  e t  a l, Re v fr  Alle rgo l 2021
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q u e ls  IgEs   p re scr ir e  ?



Com p osa n t s - a lle rgè n e s
n a t ifs ou re com b in a n t s
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Ext ra it s  - m ixt u re s

Syn d rom e  d ’a lle rgie  o ra le  (OAS) : 
q u e ls  IgEs   p re scr ir e  ?

• aliment cru, origine végétale : 
TC  pollen de bétulacée, 
graminée, ambroisie, plantain.
=> Si+, doser IgEs anti-PR-10/PFL

• si associé à manif.+graves ou 
aux aliments cuits : 
IgEs anti-LTP, prot.stockage

• si aliment d ’origine animale : 
IgEs anti-lait de vache, 
crevette, poisson.

= grand enfant et adulte

Chabane et al, Rev fr Allergol 2021

Nos outils de 
diagnostic in - v it r o
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Dia gn os t ic & su ivi d ’a lle rgie  a u  p o isson ?

Ch a b a n e  e t  a l, Re v fr  Alle rgo l 2021

No s  o u t ils  d e  
d ia g n o s t ic  in - v it r o
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Ext ra it s  - m ixt u re s

Dia gn os t ic & su ivi d ’a lle rgie  a u  p o isson ?
• Parvalbumine Gad c 1 - Cyp c 1
• Si nég => extrait total du poisson 

pour rechercher un allergène 
mineur.

• Pas d’IgEs pour le suivi
• Monosensibilisation, ne pas 

recommander l’éviction des autres 
poissons bien tolérés !

Chabane et al, Rev fr Allergol 2021

Nos outils de 
diagnostic in - v it r o
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Dia gn os t ic & su ivi d ’a lle rgie  a u  p o isson ?
• Parvalbumine Gad c 1 - Cyp c 1
• Si nég => extrait total du poisson 

pour rechercher un allergène 
mineur.

• Pas d’IgEs pour le suivi
• Monosensibilisation, ne pas 

recommander l ’éviction des autres 
poissons bien tolérés !

Diagnostic & suivi d ’allergie aux 
crustacés ?

Chabane et al, Rev fr Allergol 2021

Nos outils de 
diagnostic in - v it r o
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Dia gn os t ic & su ivi d ’a lle rgie  a u  p o isson ?
• Parvalbumine Gad c 1 - Cyp c 1
• Si nég => extrait total du poisson 

pour rechercher un allergène 
mineur.

• Pas d’IgEs pour le suivi
• Monosensibilisation, ne pas 

recommander l ’éviction des autres 
poissons bien tolérés !

Diagnostic & suivi d ’allergie aux 
crustacés ?

• IgEs du crustacé ou tropomyosine de 
crevette utiles mais TC+clinique !

• Tropo :  marqueur de R.Croisée mais 
pas assez spécifique

• AK +spécifique de l ’allergie crevette 
mais seulement MULTIPLEX

Chabane et al, Rev fr Allergol 2021

Nos outils de 
diagnostic in - v it r o
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Qu a n d p re scr ir e s i p iq û re d ’in se ct e ?

Ch a b a n e  e t  a l, Re v fr  Alle rgo l 2021

No s  o u t ils  d e  
d ia g n o s t ic  in - v it r o
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Ext ra it s  - m ixt u re s

Qu a n d p re scr ir e s i p iq û re d ’in se ct e ?
• hyménoptère (guêpe,abeille, frelon) si

indication d’une IT (sévérité)
• moustique, taon, fourmis utile si pas de

signe d’anaphylaxie

Chabane et al, Rev fr Allergol 2021

Nos outils de 
diagnostic in - v it r o
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Ext ra it s  - m ixt u re s

Qu a n d p re scr ir e s i p iq û re d ’in se ct e ?
• hyménoptère (guêpe,abeille, frelon) si

indication d’une IT
• moustique, taon, fourmis utile si pas de

signe d’anaphylaxie

Quels IgEs si allergie venin hyménoptère ?

Chabane et al, Rev fr Allergol 2021

Nos outils de 
diagnostic in - v it r o
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Ext ra it s  - m ixt u re s

Qu a n d p re scr ir e s i p iq û re d ’in se ct e ?
• hyménoptère (guêpe,abeille, frelon) si

indication d’une IT
• mousitique, taon, fourmis utile si pas de

signe d’anaphylaxie

Quels IgEs si allergie venin hyménoptère ?
• Si identifié:  Extrait d ’insecte 1ère 

intention 
• Non identifié : Abeille/guêpe (Vespula e t

Polistes)
• Alle rgènes m olécu la ire non sensib les aux

CCD utile si + à 2 ou 3 extra its .

• Tryptasém ie !
• IgEs pas d’in té rê t dans le su ivi d’une IT

m ais b ien en fin d’IT (= val de ré f en cas
d’acciden t u lté rieur).

• IgG4 non utile pour le su ivi d’IT

Ch a b a n e  e t  a l, Re v fr  Alle rgo l 2021

No s  o u t ils  d e  
d ia g n o s t ic  in - v it r o
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In se ct a

Hym e n op t e ra

Ve sp in a e

HORNET (Vespa )
- Fre lon -

Vespa cra bro
(Eu rop e a n h orn e t )

YELLOW JACKET (Vespula )
- gu ê p e -
Vespula vulga ris
Vespula germ a nica

Ap id a e Ve sp id a e

HONEY BEE - Ab e ille
Apis m ellife ra

BUMBLEBEE - Bou rd on
Bom bus t e rrest ris

Po lis t in a e
EUROPEAN PAPER WASP (Polist es)
- Po lis t e s -
Polist es dom inula

Ad a p t e d from Ch r is t in e Bre yn a e r t
St u rm GJ e t a l Alle rgy 2023;10.1111

i1
Ap i m 1
Ap i m 2
Ap i m 3
Ap i m 4 (R&D)
Ap i m 5
Ap i m 10
(Api m 12)

i205

i75
(Vesp c 1)
(Vesp c 5)

Vespa ve lut ina
(Asia n h orn e t ) U1223

(Vesp v 1)
(Vesp v 5)

i3
Ve s v 1
(Ves v 3)
Ve s v 5
(Ves v 6)

i77
(Pol d 1)
Po l d 5

Nou ve a u t é s
e n Be lgiq u esp é cifiq u e  e sp è ce

Ph osp h o lip a se  A1

Dip e p t id ylp e p t id a se

An t ige n  5

Hya lu ron id a se

Vit e lloge n in

Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
FRELONReconnaissables par leur coloration plus sombre avec des marques orange distinctives sur la tete et l'abdomen, les frelons asiatiques mesurent généralement entre 2 et 3 cm, ce qui les distingue des frelons européens, plus grands et au pelage jaune rayé de noir.POLISTESPlus élancées que les guêpes communes, les polistes se distinguent par leurs longues pattes traînantes en vol, leur taille plus longue, par le port des ailes différent, et surtout par leurs antennes en massue orangée
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Dosa ge  IgEs  p a r fo is  le  se u l t e s t  
clin iq u e  d isp on ib le  

De  + e n  + d ’in d isp on ib ilit é s  d e s  
e xt r a it s  com m e rcia u x !

a d a p t e d  from  MOLECULAR ALLERGOLOGY USER’S GUIDE 
EAACI 2016
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In d ica t ion s

Alle rgie s  a lim e n t a ir e s  m u lt ip le s  e t  sé vè re s

Sensibilisation à un pan -a lle rgène

Asthm e  sévè re  avec enquê te  a lle rgologique  
négative

Anaphylaxie  avec enquê te  a lle rgologique  
négative

Discord a n ce  e n t r e  l’e n q u ê t e  a lle rgo logiq u e  
(t e s t s  cu t a n é s  e t / ou  IgE sp é cifiq u e s) e t  

l’a n a m n è se

Alle rgie s cro isées pneum alle rgènes – a lim ents 
non  exp liquées

In d ica t ion  d ’u n e  im m u n ot h é ra p ie  sp é cifiq u e

Asthm e  a lle rgique  sévè re

Gastro /en té rite /oesophagite  à  éosinoph ile s

Autre (s) (décrire  succinctem ent ; ex : 
m astocytose  systém ique) :

Alle rgie  n on  e xp liq u é e  p a r  le s  t e s t s  cu t a n é s  
e t  le s  d osa ge s  u n it a ir e s  d ’IgE sp é cifiq u e s

Con sé q u e n ce  e t  in t é r ê t

Ré in troduction  d’un  a lle rgène  
a lim enta ire

Modification  d’une  éviction  a lle rgénique

Décision  sur une  désensib ilisa tion  
(ind ica tion/contre -ind ication)

Dé cis ion  su r  u n  t e s t  d e  p rovoca t ion  
o ra le  (in d ica t ion / con t r e -in d ica t ion )

Mod ifica t ion  d u  n ive a u  d e  vigila n ce  /  
d e  la  t rou sse  d ’u rge n ce

Multip lex sur 30 μL de se rum
Dosage SEMI-QUANTITATIF d’IgEs con tre 112 a lle r gè n e s
m olé cu la ir e s (na tifs e t recom binan ts)

ELISA-sa n d w ich - Alle rgènes fixés sur m atrice solide en
polym ère - Ac se con d a ir e flu o re sce n t - spotting en t r ip lica t
(50-200fg/ sp o t )- un ité ISU-E - non dilué

Calibra tion à l’a ide d’un sé rum standard = m élange de 14 Ac
m onoclonaux ch im ériques hom m e/souris.

Spot CCD-MUXF3 >>> alle rgènes na tifs

Alle rgènes un iquem ent sur ISAC / Non en unita ire :
Bos d lactoffe rrin , Act d 8 PR10, Bla g 7 TROPO, Pru p 1 PR10,
Ole e 7 LTP, Be t v 4, CCD-MUXF3.

Lit t é r a t u re a b on d a n t e

Dosa ge  d e s  IgE sp é cifiq u e s   : 
Im m u n oCAP ISAC a lle rge n  m icroa r ra y 
(Th e rm ofish e r  d ia gn os t ics®)

2011

IVDR

Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
ImmunoCAP ISAC is an assay used for the semi-quantitative de- termination of allergen-sIgE in serum for extract components. On a chip, 112 allergen molecules are grouped in triplets, with 45 spots for food allergens. For testing, serum was applied to the chip and in- cubated for 120 min. Bound allergen-sIgE levels were measured via secondary fluorescent-labeled antibodies, which were applied in an extra step. The secondary antibodies were excited by laser light and the signals calculated into values. Results were expressed in ISU-E (standardized units for sIgE). Values under 0.3 ISU-E correspond to negative result, IgE levels between 0.3 and 0.9 ISU-E are considered as low concentrations. Values from 1 to 14.9 ISU-E indicate mod- erate to high concentrations and IgE titers over 15 ISU-E very high concentrations.20

https://fr.wiktionary.org/wiki/%CE%BCL


ALLe rgy Exp lo re r2 (ALEX®) ch ip .

2018

Multiplex sur 100 μL de serum
Dosage QUANTITATIF d’IgEs contre 300 alle rgènes :

• 117 extra its
• 183 alle rgènes m olécu la ires linéa ires/conform ationne ls

Unité KUA/ L - spot m on op lica t (2-20n g/spot) - d ilu tion 1/5

Principe ELISA - sa n d w ich - a lle rgènes fixés à
nanoparticu les d isposées sur m em brane solide
(n itroce llu lose ) - Ac de dé tection = Ac m on oclon a l m u r in
a n t i-IgE h u m a in e s cou p lé à la p h osp h a t a se a lca lin e

Pré -t r a it e m e n t de l’échantillon - inhib ition des IgEs anti
Cross reactive Carbohydra te Dete rm inant (CCD) -
colorim étrie - fo rm a za n (précip ité viole t/noir)

60 Alle rgè n e s u n iq u e s à l’ALEX®

Nou ve a u t é s0 4
IVDR

Com para isons pub liées :
Heffler et a l. en 2018 sur 43 pa tients `
Bojcukovaet a l. en 2019 sur 198 pa tients 
Sca la  et a l.sur 140 pa tients
Quan et a l. sur 153 pa tients 
Diemet a l. chez 53 pa tients 
Ces é tudes on t com paré  ce rta ins a lle rgènes 
m olécu la ire s ALEX® e t ISAC® :  trè s bonne  
concordance

Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
 The allergens were spotted on a nitrocellulose membrane on a chip as single spots.membrane de nitrocellulose dans une puce à cartouche, qui est ensuite incubée avec 0,5 mL d'une dilution 1 : 5 de sérum sous agitation. Notamment, le diluant sérique contient un inhibiteur de CCD. Après deux heures d'incubation, les puces sont lavées abondamment, et une dilution prétitrée d'IgE anti-humaine marquée à la phosphatase alcaline est ajoutée et incubée pendant 30 min. Après un autre cycle de lavage approfondi, le substrat enzymatique est ajouté et après quelques minutes, la réaction est terminée. Les membranes sont séchées et l'intensité de la réaction colorée pour chaque tache allergène est mesurée par une caméra. Le logiciel dédié numérise les images et prépare un rapport qui répertorie les allergènes et composants et leur score en kUA/mL. Les IgE totales sont également mesurées. Enfin, une courbe d'étalonnage arbitraire est obtenue en faisant réagir quatre spots avec des concentrations décroissantes d'IgE spécifiques correspondant à < 0,3 kUA/L, 0,3 - 1 kUA/L, 1 - 5 kUA/L, 5 - 15 kUA/L et > 15 kUA. /ml.

https://fr.wiktionary.org/wiki/%CE%BCL


Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
faible quantité d’allergènes immobilisée sur le support(rendant le test plus sensible à la compétition avec lesIgG), les biopuces multi-allergéniques présentent, enrègle générale, une sensibilité moindre que les testsunitaires



0 3 Dosa ge  d e s  IgE sp é cifiq u e s   : 
ALLe rgy Exp lo re r2 (ALEX®) ch ip .

2018

60 Alle rgènes uniques à l’ALEX:

Ext ra it s d ive r s :
jaune d’oeuf - a rbres (frêne , hê tre , da ttie r, orm e ...),
he rbacée (ch a n vre , p lan ta in , ortie ), acarien de
stockage (glycyphagus, tyrophagus), Ma la sse zia
MNSOD, nom breuses légum ineuses (p o is
ch ich e / le n t ille / h a r ico t / p o is), cé réa le (avoine ,
qu inoa , orge , lu p in , riz, m ille t, se igle , m aïs,
épeau tre ) , é p ice (paprika , ca rvi, origan , pe rsil,
an is, m outa rde ), papaye , orange , figue , m angue ,
b a n a n e , avoca t, ce rise , poire , m yrtille , Pecan ...

Com p osa n t s n a t ifs ou re com b in a n t s :
Gal d 4 lysozym e - Pen m 3 m yosin e , Pen m 1
TROPOMYOSIN, Ana o 3 2S, Cor a 14 2S, Cor a 11
7/8S, Jug r 2-6 7/8S, Jug r 4 (11S) , Ara h 5
OLEOSINE, Gly m 8 2S, Act d 10 LTP, Vit v 1 LTP, Api
g 2-6 LTP, Bla g 4 lipoca line , Bla g 9 AK, Hev b 1,
Hev b 11 chitinase , Der p 20 AK, Be t v 6 isoflavone
reductase , Fra a 1+3 PR-10/ LTP, Dau c 1 PR-10,
Mal d 2 TLP, Asp f4, Pen ch , Cuc m 2 PFL, Ana o 3
2S, Mac i 2S, Pis v 1-2-3, Ca n s 3 LTP

IVDR



Se n sib ilisa t ion  p e r t in e n t e  ?
Fa u x p osit ifs  ?

IgE ré a ct ivit é  sa n s  p ré -t r a it e m e n t

Pré -t r a it e m e n t  d e  l’é ch a n t illon  - in h ib it ion  d e s  
IgEs  a n t i Cross  r e a ct ive  Ca rb oh yd ra t e  

De t e rm in a n t  (CCD) 



a n t i-Cross  r e a ct ive  
Ca rb oh yd ra t e  

De t e rm in a n t  (CCD) 
- a ge n t  b loq u a n t  -

CCD

é p it op e  
a lle rgé n iq u e





Nom b re u x r é su lt a t s  fa u x p os it ifs  : 
• e xt r a it s r ich e s e n CCD
1.Ba n a n e
2.Hom a rd
3.Sé sa m e
4....
• Pro t é in e s n a t ive s r ich e s e n CCD
1. Ju g r 2
2. Ju g r 6
3....

Da n s ce ca s , se u le u n e se n s ib ilisa t ion a u x
a lle rgè n e s d e ve n in s d ’h é m é n op t è re s e st
vra im e n t p e r t in e n t e (n a t u re ls p u r ifié s e t
r e com b in a n t s) : Gu ê p e ve sp a e t p o lis t e s
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CE-IVDR : LOD - précision  - fidé lité  in te rm édia ire  - HIL - in te rfé rence  IgEtot - spécificité  -
linéarité
Not r e  va lid a t ion  :
27 échantillons de  pa tien ts (re liqua ts) avec in fos clin iques : 

• soit polysensib ilisés
• soit sensib ilisa tion  à  d iffé ren tes fam ille s proté iques 
• soit pa tien ts  avec dosage  an té rieur Im m unoCAP ISAC® (com pare r pe rform ances de  

l’ALEX® e t ISAC®)
• soit pa tien ts avec  bonne  anam nèse  clin ique  chez  a lle rgologue , des te sts in -vivo e t in -vitro  

m ais tou jours dans une  im passe  de  d iagnostic précis (à  la  dem ande  d’a lle rgologues)
• contrôle  néga tif, un  pa tien t sa in  ne  présen tan t pas d’a lle rgie  
• 7 pa tien ts syndrom e  « Hyper-IgE » (é tude  de  spécificité ) (Phadia1000: 1000 - >5000KU/L)
• 7 pa tien ts avec un  taux d’IgE to ta le s bas (<50kU/L) avec une  h isto ire  clin ique  d’a lle rgie   

(é tude  de  sensib ilité )
• 7 pa tien ts avec un  taux é levé  d’IgE d irigés contre  le s CCD (Phadia1000: 0.37 - 30,3KUA/L)

Com p a ra ison  IgE t o t  Ph a d ia 1000 e t  ALEX

ALLe rgy Exp lo re r2 (ALEX®) ch ip .

Nou ve a u t é s0 4

Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Enfin, la comparaison des tests utilisant des molécules recombinantes peut comporter certains pièges. En effet, les clones utilisés pour produire les réactifs sont parfois différents, le repliement de ces molécules pourrait être différent, l'immunosorbant utilisé pour faire adhérer le composant à la phase solide pourrait interférer avec la disponibilité de certains épitopes, et enfin, certains - les molécules d'IgE cifiques de différents patients présentent des capacités de liaison différentes à différents épitopes [17]. De plus, chaque test immunologique est basé sur des concentrations spécifiquesd’antigènes, de sérums de test, d’antisérums marqués aux enzymes et de substrats enzymatiques adaptés pour offrir la meilleure plage dynamique dans les conditions analytiques utilisées. Dans le diagnostic des allergies, différentes plates-formes et substrats sont actuellement utilisés, et il est normal en médecine de laboratoire d'observer que différents tests sérologiques génèrent des résultats différents, même si une corrélation est fréquemment observée dans certaines conditions opératoires. De plus, plus le test est sophistiqué (ou plus l’antigène ou le mélange d’antigènes est complexe), plus les résultats sont hétérogènes.
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CCD : 
• anti -CCD inhibition complète pour 3 patients. 
• Inhibition incomplète chez 4 !
• Sans impact clinique  

tIgE : Spécificité
• Pas de fixation non spécifique chez patients hyper -IgE  (sauf Sus a 1 and Aln g 

1 : un cas).
tIgE bas : Sensibilité 

• profiles similaires aux tests in -vivo sauf Ara h 8 (mauvaise sensibilité dans 
notre cohorte)

• Manque de sensibilité des PR -10 (amande, cerise, poire) ><  anamnèse/TC. 
• Manque de sensibilité des Profilines (extraits de tomate et banane). 
• Sensibilité Bet v 1 = 82%, Fel d 1 =89%, Ara h 8 =71%, Der p 1 = 88%, Phl p 1 

=91% 
• VPP = 100%  Bet v 1, Fel d 1, Der p 1, Phl p 1 
• VPP = 85%  Ara h 8. 

Spécificité
• lait de vache = 88%, noix =80%, amande =100%, soja = 80% et arachide =80%.

ALLergy Explorer2 (ALEX®) chip.

Nouveautés0 4



Su r b a se d e n os ré su lt a t s :
b on n e con cord a n ce a ve c l’h is t o ir e clin iq u e e t
ALEX®. ALEX® e st p lu s com p le t q u e l’ISAC®
m a is le s com p a ra ison s e n t r e e u x son t b on n e s .
La q u a lit é d e ce r t a in s e xt r a it s su r ALEX® e st
a m é lio r a b le .

Nos ré su lt a t s con cord e n t a ve c la lit t é r a t u r e .

Ap p ré cia t ion se m i-q u a n t it a t ive d e s IgE t o t a le s

2018

ALLe rgy Exp lo re r2 (ALEX®) ch ip .

Nou ve a u t é s0 4



In t e llig e n c e  a r t ific ie lle  : 
l’e n je u x  d e s  d a t a s  c h a lle n g e Ma ch in e  le a rn in g

Algorithme IA pour prédire réactions allergiques
Généra tion  de  com m enta ires, recom m andations

Clin ica l De cis ion  Su p p or t  - CDS 

Outil pour in te rpré te r e t a ide r au  d iagnostic
Arrive r à  poin te r le s résu lta ts le s + pe rtinen ts
Raisonnem ent in tégré .
Im aginer des a lgorithm es pour l’a ide  à  l’in te rpré ta tion  
via  :

• données du  DMI (données dém ographiques  -age , 
sexe , lieu  de  vie - , clin ique , TC, TPO)

• données du  labora toire  (IgE, Tryp tase ), da te  de  
p ré lèvem ent

Génére r des avis a lle rgo - ré fé re r un  pa tien t à  un  
clin icien  (TPO)
CHU DE LIEGE : im plém enta tion  2025

Alle rgie  : 
m a sse  im p or t a n t e  d e  d a t a  ! 

Né ce ss it e  b e a u cou p  d e  
con n a issa n ce s  p ou r  

l’in t e rp ré t a t ion  d e s  r é su lt a t s . 



In t e llig e n c e  a r t ific ie lle  : 
l’e n je u x  d e s  d a t a s  c h a lle n g e

Clin ica l De cis ion  Su p p or t  - CDS 

Alle rgie  : 
m a sse  im p or t a n t e  d e  d a t a  ! 

Né ce ss it e  b e a u cou p  d e  
con n a issa n ce s  p ou r  

l’in t e rp ré t a t ion  d e s  r é su lt a t s . 



Ad a p t e r  le s  va le u r s  d e  r é fé r e n ce  a u x 
d e rn iè r e s  d on n é e s  d e  la  lit t é r a t u r e

IgE
la  m ise  e n  e vid e n ce  d ’IgEs  d ’u n  a lle rgè n e  n e  
p e rm e t  d e  con clu re  q u ’à  u n e  se n s ib ilisa t ion . 
Le  d ia gn os t ic d ’a lle rgie  r e s t e  r e t e n u  a ve c la  
clin iq u e .
Im m u n oCAP ISAC ou  ALEX = p e r fo rm a n ce  
com p a ra b le , a lle rgè n e s  u n iq u e s  à  ALEX

Tryp t a se

Co n c lu s io n s
L’a lle rgo logie  m olé cu la ir e  = com p le xe , 
p e rp é t u e lle  é vo lu t ion  => a m é lio re r  le  
d ia gn os t ic b io logiq u e  d e s  a lle rgie s . 

Un e  co lla b ora t ion  é t ro it e  e n t r e  le s  
a lle rgo logu e s  e t  b io logis t e s  e s t  
n é ce ssa ir e  p ou r  op t im ise r  le  d ia gn os t ic 
e t  la  p r ise  e n  ch a rge  d e s  p a t ie n t s .

Ce ci e s t  d ’a u t a n t  p lu s  vra i a ct u e lle m e n t  
a ve c le s  2 m u lt ip le x a lle rgé n iq u e s , ALEX 
fou rn issa n t  p rè s  d e  300 r é su lt a t s  à  
in t e rp ré t e r  e n  fon ct ion  d e  la  clin iq u e  !

In t e llige n ce  Ar t ificie lle
Un e  a id e  a u  d ia gn os t ic e s t  e n visa ge a b le
Op t im isa t ion  d u  d ia gn os t ic e t  p r ise  e n  
ch a rge  grâ ce  a u x n om b re u se s  d on n é e s  
m u lt ip le x, TC...
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MERCI

Con t a ct e z n ou s

Se rvice  d e  Ch im ie  Clin iq u e

• La b o  d ’a lle rgo logie
• 04/ 323.45.21 - 76.65
• rom y.ga d isse u r@ch u lie ge .b e
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