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Physiopathologie de l’allergie

• La mise en place d’une maladie allergique obéit aux mêmes règles 
que la mise en place d’une réponse immunitaire vis à vis d’agents 
infectieux

• La physiopathologie des maladies allergiques est donc similaire à celle 
de la réponse anti-infectieuse



Allergie: rupture de tolérance

• Nous sommes tous en contact avec notre environnement

• Nous sommes tous sensibilisés vis à vis des antigènes de 
l’environnement

• Les sujets non allergiques développent une réponse immune 
tolérogène (régulatrice)

• Les sujets allergiques développent une réponse effectrice



Rupture de tolérance

Tolérance
Sensibilisation Allergie

Exposition aux allergènes

Années

ALLERGIE 
Rupture de tolérance aux molécules de l’environnement

• Antigène
• Signal danger
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Allergie
Sensibilisation versus tolérance



Maladies allergiques

Venins guêpe
Médicaments
• choc anaphylactique
• œdème de Quincke

Allergènes cutanés
• eczéma contact

• asthme
• rhinite
• conjonctivite
• eczéma
• aliments
• urticaire

• Pneumallergènes
• Trophallergènes

• Injectables
• Contact cutané

Allergènes



Histoire naturelle des maladies allergiques (atopiques)
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Terminologie

•Allergie

•Hypersensibilité
•HS allergique
•HS non allergique



1. Immunology definition 

Hypersensitivity reactions = inappropriate and damaging immune response to an antigen 
caused by adaptive immunity (Igs and/or T cells)

- Allergic diseases 

- Autoimmune diseases 

2. Allergy définition 

Hypersensitivity reactions = inappropriate and damaging immune response to a molecule 
caused by both innate and/or adaptive immunity

- Allergic HS

- Non allergic HS

Hypersensitivity reactions



Hypersensibilité (HS)

HS Allergique HS Non Allergique





HSI allergique et non allergique

Tests cutanés aux pneumallergènes chez un patient atopique 



Quand on est allergique à tout, on est allergique à rien



Aucune chance d’être allergique à 2 médicaments différents
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Th1/Type 1 Th2/Type 2 Cytotoxic

Th17/Type 17

Antibody T cells

Hypersensibilités
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Œdème du derme / Vaisseaux

Mastocytes / Histamine

Allergic IHS

Non allergic IHS

TYPE I HYPERSENSITIVITY



C5a

CD88

Substance P, VIP, 

Somatostatine, 

Quinolones, 

Curares, 48/80 

TLR

IgE
IgG

FcεRI

CMH I et II

MASTOCYTE

CD48

MRGPRX2

CD2

[Ca2+]

CIC

Lymphocyte T 

TCR

Opiacés,

codéine

Bactéries

PAMPS

MASTOCYTES
Récepteurs et activation

EXOCYTOSE

----------------

HISTAMINE

MEDIATEURS PREFORMES

Phase immédiate

CYTOKINES 

CHIMIOKINES

Phase tardive

LEUCOTRIÈNES

PROSTAGLANDINES

Phase intermédiaire

STA

T6

Activation 
immunologique

Activation non

immunologique

Œdème, Prurit Infiltrat cellulaire





• Récepteur non sélectif
• Tous les mastocytes n’expriment pas 
MRGPRX2
• Variants avec gain ou perte de 
fonction de MRGPRX2
• Lie des peptides et molécules aux 
propriétés physico-chimiques 
particulières (Cationique, Hydrophobiques) 

-Peptides toxines
-Neuropeptides
-Peptides anti-microbiens
-Other endogenous peptides: kallicreine
-Peptides médicaments
-Self-peptides dégradés des protéines





MASTOCYTES
Récepteurs et 
activation



Two fundamental degranulation pathways in mast cells

Gaudenzio et al. J Clin Invest 2016

Immune signal 
(FceRI)

Allergic IHS

Extensive response
• Local
• Regional
• Systemic
Delayed
Sustained

Neuropeptide 
signal (MRGPRX2)

Non Allergic IHS

Local response
Rapid
Transient



Drug-induced urticaria and angioedema

- Allergic (IgE): rares (5%)  and exceptionally
isolated

- Non allergic: frequent (95%) and almost always
benign

 Cousin F, Philips K, Favier B, Bienvenu J, Nicolas JF. Drug-induced urticaria. Eur J Dermatol 2001;11(3):181-7.



First day of treatment
Amoxicilline 1g at 7AM
Urticaria at 11 AM



Third day of treatment
Amoxicilline 1g at 7AM
Urticaria at 7:30 AM



First day of treatment
Amoxicilline 1g at 7AM
Urticaria at 7:30 AM
Dyspnea, Diarhea



More a drug-induced reaction is severe, 
more it has a chance to be allergic
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Hypersensibilité de type II due à des IgG spécifiques
PEMPHIGUS 
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Figure 12-23



Hypersensibilité de type III due à des complexes immuns

VASCULITES – PURPURA RHUMATOIDE



• Poumon de fermier: poussière de foin moisi: actinomyces

• Maladie des éleveurs de pigeons: poussière de fiente séchée 

• Maladie des manipulateurs de rats: protéines éliminées dans 
l’urine

• Maladie des laveurs de fromages: spores de penicillum casei

• Maladie des fourreurs: protéines de la fourrure de renard

• Maladie des écorceurs d’érable: spores de cryptostroma

HS de type III aux antigènes inhalés

Alvéolites allergiques
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Hypersensibilité de type IV (HS retardée) due à des LT 17
PSORIASIS Th17

Type 17



Hypersensibilité de type IV (HS retardée) due à des LT2

DERMATITE ATOPIQUE Th2
Type 2



0% 30% 100%10%

Syndrome de 

Stevens- Johnson

(SJS) 

Syndrome de Lyell 

ou nécrolyse épidermique toxique 

(TEN)

Une maladie unique 

avec des degrés divers de sévérité

 Physiopathologie: apoptose kératinocytaire médiée par les LT

 Incidence: 1 à 3 cas/million/an.

 Délai : 1 à 21  jours

 Clinique: 

 Altération de l’état général, fièvre

 Erosions muqueuses (>2 sites) 

 Décollements cutanés superficiels (S. de Nikolski +)

 Biologie: lymphopénie fréquente

 Atteinte viscérale: rénale, pulmonaire, digestive, foie

 Histologie: nécrolyse épidermique totale

 Médicaments: allopurinol+++, lamotrigine, carbamazépine, 
sulfamethoxazole, AINS (oxicams), nevirapine,…

 Mortalité: 30-35% (estimée par le SCORTEN)

Hypersensibilité de type IV (HS retardée) due à des LT cytotoxiques
Nécrolyse épidermique toxique – Sd de Stevens-Johnson – Sd de Lyell



SEVERE

1 - TEN: Toxic Epidermal Necrolysis 

MODERATE

2 - DRESS: Drug Rash with Eosino &Systemic symptoms

3 - AGEP: Acute Generalized Exanthematous Pustulosis

Prevalence

1 2 3 4 5 6 7

Toxidermies – Drug allergy

4 - FDE: Fixed Drug Eruption

5 - Generalized Erythema multiform

6 - Linear IgA Dermatosis

MILD

7 - MPE: Maculo-papular exanthema

Severity

Cytotoxic

http://skymedz.xooit.com/image/20/8/1/b/iga05-eff510.jpg.htm
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