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Allergie = Hypersensibilité




HSI
(Hypersensibilité de type |)
= Anaphylaxie
= IgE



HSI

e Description du premier cas en 17650esbres)

 Manifestations tres rapides g minutes) apres
le contact avec I'antigene (allergene)

Il y a parfois des manifestations d4Sl| au
cours de l'atopie, mais Il existe aussi des
réactions de type HSI chez les noatopiques



Meéecanismes (1)

e Expérience du chien de Richet et Portier (1902)

e Reéaction dePrausnitz-Kustner (Anaphylaxie
Passive, 1921)

e Expériences ddransfert de serumd’un animal
sensibilisé :
— IV puis Ag local (Prausnitz) : 2 phases histologiques
(vasodilatation précoce, recrutementell. 6-24H)
— Intra dermique puis (Ag + bleu Evans) IV a 24h :
(coloration bleu locale)




Meéecanismes (2)

Homme : IgE +++ (certains IgG3 et 1gG1)
Taux : 50 a 100 Ul/ml
Y5 vie :serum 2-3J / x mois sur cellules

Récepteursde forte affinité a la surface des
mastocytes et des polynucléaires basophiles +++

Egalementsur Langerhans eosinophiles
macrophages, ...

N'activent pas le compléement




Le mastocyte

- Précurseur CD34

- c-kit (protooncogen¢
(ligand = facteur de
croissance demasto

- molécules du CMH de *
classe | et Il, molécules 7,
de caestimulation A

Mastocytes / Histamine



ACTIVATION MASTOCYTAIRE

ACTIVATION INNEE
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Voie d 'activation du Mastocyte:
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Phase tardive
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1- Libération de meédiateurs
preformes : Histamine +++

H1 : broncho[C], vasodilatation
« H2 : feedback (-), sécrétion gastrique
H3 : SNC (somnolence)

e Aussi : libération de TNFalpha préforme,
de facteur chimiotactique des PNE (ECF
A), sérotonine, héparine, d’enzymes
protéolytiques activant le complément




2- Médiateurs néoformes

phospholipides membranaires

Médiée par complexes
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C. Réaction anaphylactoide

Stimulation directe
des mastocytes

Métabolisme de 'acide
arachidonique modifié

D"Q& %::3\:
Substances =N TN
exngcne& -
% N Ac, arachidonique
Froid ;;;;a'-! Chaleur ’C}:‘Eiﬂ-ﬂx}’- Lipo-oxy-
| \ L..;%_L? génase génase
8L e
Lumigre l Stress o ]
Yoa ghe. " i
0%0050,00%0 Prostaglandine E.
.:: -‘: L] :,‘ [F1
a -
Histamine muﬂ
[ -

|

Leucotriene C,

Papule
Epiderme

Derme




3- Synthese tardive

Cytokines etchimiokines
—IL-1, 3, 4, 5, 6, 10TNF-alpha, GM-CSF
CDA40-L (activation des B et des APC)

Permettent - entre autres- le recrutement tardif (6 a
24H) de cellules inflammatoires au sein du foyer

NB : AC anti-IL -5 ne bloque pas la phase aigue de
I'asthme chez la souris, mais bloque |la phase tan
avec abolition de laflux de PNE dans le poumon



Déroulement de la réaction :
De la synthese delgE a I'expression
clinique
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Patient allergique : LTH2 (IL -4 /IgE, IL-3 et 5/ PNE)
Patient non allergique: LTH1 (IFNg antagonisell -4)




- Réaction de type | selon Coambs et
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Phase tardive de IHSI:

Eosinophiles:

Recrutement :

- ECF-A, Leucotrienes
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C. Mécanismes effecteurs @ phase retard, Inflammation persistante

Lymphocytes T et B & IgE)




Les allergenes



ALLERGEN ES

Carottes

. _. Venin de Venin
CEufs Poisson quépe d'abeille

Pneumallergénes Allergenes d'ingestion Allergenes injectables



ALLERGENES SAISONNIERS

Calendrier pollinique
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~ Allergies perannuelles

Acarien

= Tadlle : Z50-450 pm

~ Alirmenl
Squantes ohumains el
d'animaisx, maoisiesures

Acarten de stockage
- Taille : 750-550 pum
— Alimant :

Ceéraales et autras
alimeants

Signification
e gologie : +

Types d'Aspergillus

- Survenue : aliments,
chimtmation, habitations
hurnides

.ssre;e-i'ﬁmhn :
| enalfergologle: +

B. Moisissures

Especes de Penicillium

— Survenue :dans la terre,
sur |es plantes, poussiéres
domestiques, poussiére
flattante

Sia:iﬁtalin'n
en allergalogic : ++

Chat

~Allergie la plus imporlante
aux mammiferes

- Allergies croiséss marquées

Chien

= fréguentss llergies
selon I3 race

— allergias croisdes ras

Oiseaux

- importante, perruches,
lmroquels, pigeons

Signification
-en allergolagie -+

Signification
an allergologie : (+)

C. Allergénes animaux

i

Signification

en a Hgndnﬁ[:-i—




Clinique



Les 4 grades de I'anaphylaxie

Grade | : signes cutanés (urticaire)
Grade Il : signes extra cutanés
Grade lll : sighes séveres

Grade |V : arrét cardio respiratoire




Urticaire

Réaction inflammatoire cutanée :
- Vasodilatation, Oedeme et Prurit +++;
- Aigué / chronigque E.



(Edeme du derme / Vaisseaux




ANgIo-
Oedeme



d’ hymenopteres

S0
Veran des Al

Allergie aux venins

Taillg s 10 em
Durég:= 24 h

Taille : = 11] £m
Durée: de 24 h

jusqu's 2 sem.




Fleur

- 1. Bouleau

Pollen (REM)

Rhinite allergiqe

Alternaria

2. Alternaria
Spores (REM)




Les Tests Diagnostiqgues
(Interrogatoire, sérologies,
provocation)



TESTS ALLERGOLOGIQUES O

Réactions cutanées

Allergénes pour tests a concentrations connues

@ Lecture des tests apras 20



Allergie — Hypersensibilité aux antigenes de I'enamement

Tests cutanés aux pneumallergenes chez un patieigusop



Autres Tests

 Immunobiologie
(cf cours Dr F. Bienvenu)



Traltement

e Eviction de l'allergene +++

« REACTION PRECOCE / ANTI
HISTAMINIQUES

« REACTION TARDIVE /
CORTICOIDES



Principales molécules

Anti -histaminiques de lere génération : sédatifs
et anti-chol (Cl / prostate, glaucome)

2° generation :anti H1 plus spécifiques

anti H2 peuvent étre associés dans formes
rebelles

Inhib . entréee calcique Nalcron (cromoglycate
disodique)

Anti LKT



Prise en charge de I'anaphylaxie
au dela de l'urticaire

Grade Il : signes extra cutanés
Grade lll : sighes séveres
Grade |V : arrét cardio respiratoire

Dans les 3 cas, adrénaline 1V (0,01 mg,
0,1mg, 1 mg) +f remplissage



L’ATOPIE
« tendance genétique a développer
des réponses Th2 contre des
proteines de lenvironement»
(donc facilité a elaborer une
reponselgE)



DE MALADIES ATOPIQUES

(Atopie : Coke et Coca 1921)

« EPIDEMIE »



4 grandes manifestations cliniques
e e e

Rhinite
Eczéma /

Symptames “ﬂ‘.,u-ul " """‘r,'- Asth me /
gastro-intestinaux

Fig. 2-2 Variation de la fréquence des symptomes allergiques courants en fonction
’age. (D’apres [1].)



Atopie

XIX° siéecle 1960 2010
exceptionnel 5% 20% a

Genetiqgue
- Fréquence selon ascendants

- Variations cytokines
(récept, taux,...)

Environnement

Allergenes et signaux de danger



Etiologies de I'atopie

Frédispnsitinn génétique puslt _/n ﬂugc ad]u\rants

T Dioxyde de soufre

Fumée de tabac

x : Allergénes
Allergénes des acariens alimentaires

Exposition aux allergéenes



Maladies allergiques

Facteurs environnementaux

Diminution des infections
— Vaccination, antibiotiques, aliments, extréme petp

Aliments:

— Diversification trop precoce, habitudes alimemsinouvelles
Fragilisation des épithéliums de revétement

— Lavages trop fréguents, antiseptiques, pollutnolustrielle
Habitat urbain

— Chauffage, tapis, moquettes, confinement

Stress de la vie moderne

Monde rural
— Terrains non cultivés



La dermatite atopique:
notions relatives auxigk
(pour le reste, cours duPr JF Nicolas)



Dermatite atopique: 2 entités ?

e Extrinseque (2/3):
— IgE élevées
— Allergenes (protéines) de I'environnement
— Tests cutanes (+)




Dermatite atopique: 2 entités ?

e Extrinseque (2/3) :
— IgE élevées
— Allergenes (protéines) de I'environnement
— Tests cutaneés (+)

e Intrinseque (1/3) :
— IgE normales
— Maladie auto-immune
— Tests cutanes+)




*MAIS

—IgE anti auto-antigenesepidermiques dans

certains casétiquettés« allergiques» (Hom s 1-5,
DSF 70)

—Les 2 formes :

— Atteinte cutanéeie a l'interface entre Sl et
environnement

—Xeérosecutanée +++




DA = Rupture de tolérance aux protéines par HSR

Immunisation Contacts ultérieurs permanents

Capillzires

Induction de LT effecteurs

Atopy Patch Tests
(DA extrinseque)
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Maladies allergiques- Perspectives

. X gonne idee:
Maladies recentes s b2
.. i i . N
— liées au mode de vie urbain reellere
vﬂ\lq\w ‘
Traitements actuels: o
— Eviction J
— Symptomatique

Traitements futurs:

— Induction de tolérance
spécifique

Prévention:

— Education, information

— Formation des soignants

— Prise en charge du stress 18




