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Préevention: pourquoi? Pour qui?



Pourquoi? —— Données épidémiologiques

Données du réseau d’Allergo-Vigilance (2002 et 2021)

* plus de 1200 cas d’anaphylaxie chez I'enfant dont 90% alimentaires
* arachide 24%
* Noix de cajou 13,7%
* Laits 12%
* Noisette 4,3%

* 392 anaphylaxies chez I'enfant de moins de 4 ans (2002/2019)
* Arachide 24%
* Noix de cajou/pistache 23%
* Laitde vache 15%
* Nourrisson <1 an : lait 51% cas puis ceuf 26%
* Enfantde 1a4 ans: arachide, noix de cajou et pistache 47,5 % (trio ara, NC et noisette)
«  Emergence des noix, pignons de pin, sésame et des polyallergies/polysensibilisations

Etude HealthNuts sur plus de 5000 enfants en population générale (TPO) a I’Age de 6 ans (2).

* Al'age d’1an, 3% avaient une AA a I'arachide, seuls 18,5% des enfants consommaient des fruits a coques (FAC) et la prévalence d’AA aux FAC rapportées par les parents
était de 0,1%.

* Al'age de 6 ans, la prévalence d’AA aux FAC était de 3,3% avec 2,7% d’AA a la noix de cajou.
* Parmiles 147 enfants allergiques a I'arachide a 6 ans (2,9%), 45% avaient au moins une AA aux FAC (36,7% a la noix de cajou).

USA, enquéte sur 38 408 enfants :prévalence de I’AA chez I'enfant=7,6%, dont Arachide 2,2%, Lait de vache 1,9%, FAC 1,2%

Mc William, JACI 2018; Sasaki, JACI 2018; Gupta, Pediatrics 2018;




Cohorte Elfe: 15543 enfants, nés en 2011

e Questionnaires a 2 mois, 2 ans, 3,5 et 5,5 ans
* Prévalence des AA chez I'enfant de moinsde 5, 5 ans : 6%

* Dont 20,5% polyallergiques

e Lait, ceuf, ara

 arachide (59% polyAA: ceuf 34%, FAC 32,2% et légumineuses 5%)
* Les AA:

e Lait de vache 3,4%

e ccuf0,87%,

e arachide 0,87%,

 fruits exotiques 0,56%; FAC 0,5%, gluten 0,35%, poisson 0,27%

2021, CFA, Tamazouzt




Pour qui? === Quels sont les nourrissons a risque atopique?

Les 2 parents
ont les mémes
symptomes
70-80 %
Les 2 parents
sont allergiques
1 membre 1 parent 50-60 %
de la famille  est allergique
est allergique 33-48 %
Pas 25-35 %
d'allergie
familiale
15-20 %

risque atopique : au moins un parent (ou fratrie) a allergie documentée

Scott H. Sicherer, MD; A Wesley Burks, MD; Pediatrics 2008
American Academy of Pediatrics
Chan 2013, Fleischer 2013



Préevenir le risque atopique
sur les antécédents familiaux

* Environ 30% des nouveaux-nés »- Nombre de NN atopiques :

(NN) ont 1 antécédent atopique * 30% de 30% soit 9 NN
parental

* Environ 5% ont une double ». Nombre de NN atopiques
hérédité parentale + 70% de 5% soit 3,5 NN

P o)
Environ 65% : pas d’hérédité » Nombre de NN atopiques :
* 10 2 20% des 65% soit 6,5 a 13 NN

Au total: environ 20% des nouveau-nés sont concernés par la prévention

Bidat, 2019, RFA




Les raisons de ['augmentation de |la prevalence des AA chez
'enfant :

* Multiples

* le role du microbiote intestinal, mode d'accouchement par
césarienne, les antibiothérapies précoces,

e role sensibilisant de |la barriere cutanée vis-a-vis des
trophallergenes+++

* Facteurs nutritionnels :
e allaitement maternel ?
e age et la nature de la diversification alimentaire,
* mangue de vitamine D
déséquilibre alimentaire en faveur des oméga 6
alimentation riche en AUT, obésité...

Bidat, 2019, RFA




Facteurs de risque atopie/maladies allergiques
Niveaux de prevention

Risque atopie

Ge%que

Environnement: pollution, tabac, irritants / acariens, animaux.. / infections — AB
précoces/saison de naissance

- Diversification
Alimentation mglR (grossesse, allaitement), alimentaire
I

Microbiote
- Traitement de

— Prématurité Césarienne Barriere cutanée altérée I'eczéma,
Mondialisation de , . 5
I'alimentation? émollients?

Changement des habitudes Sensibilisation(s) M.allergiques
culturelles alimentaires?

Grande famille
Vie 3 la ferme Résidence rurale ( pays développés)
Lait de vache non pasteurisé Ex!oosmon aux UV .

. Lait de vache non pasteurisé
Parasitose . e :
Niveaux élevés d’endotoxines
Cohabiter avec un chien

Dia empruntée a E. Bradatan




Quel type de prévention ?

* Prévention primaire : éviter I'apparition de sensibilisations respiratoires et/ou
alimentaires chez un enfant a risque atopique
e 1- Prévention de 'atopie
e 2- Prévention des sensibilisations (et des allergies)

* Prévention secondaire : éviter I'apparition de manifestations cliniques (dermatite
atopique, rhinoconjonctivite, asthme, allergies alimentaires), chez un enfant sensibilisé

et donc déja atopique.

* La prévention tertiaire : éviter |'apparition de manifestations cliniques aigues chez un
enfant dont |'allergie est prouvée (contréle d'un asthme, d'une rhinite allergique, éviter
des manifestations allergiques aigues chez un enfant allergique alimentaire)



1- Prévention de |'atopie: de la conception a la
naissance

* Peut-on agir sur le risque génétique?
e Connaissance anté-conceptionnelle des mutations ou
polymorphismes de génes paternel et/ou maternel ?
e Genes initiateurs de réponses IgE
* Genes de la Filaggrine
* Genes du métabolisme de la vitamine D, etc...

* Connaissance plus simplement des antecedents
personnels et familiaux d’atopie

EPIGENETIC MECHANISMS HEALTH ENDPOINTS

o are afectod by these factors and proceases: + Cancer
* Developmant [in uters, childhood) * Autoimmune diseuse
.

* Et apres?... Impasse éthique et scientifique b s /
* Peut-on influencer I'expression du risque
génetique? E
e C’est tout le champ de I'épigénétique L7

» L'environnement, la nutrition, I'exposition aux infections,

etc..., régule I'expression des genes (via une méthylation
ou acétylation des histones) ST

Qe regulation

DNA accessbie. gene actve

Histone modification

The bincing of epgerstic tacton 10 histons “taily”

akers the extent to which DNA is wrapped arcund

DNA naccesabie, gane mactive histones and the availablity of genes i1 the DNA
tobe o




Le risque allergique existe-t-il in utero?

 Par le biais de modifications entre autres épigénétiques, de
nombreux facteurs d’environnement sont susceptible d’intervenir
pendant la grossesse et sont autant de possibilités d’actions
préventives:

A.

nmmo 6w

Exposition maternelle aux allergenes
Exposition maternelle aux agents microbiens de I'environnement
Exposition aux toxiques de I'environnement

. Nutrition maternelle

Prise de médicaments et de compléments alimentaires
Facteurs psychologiques



A- Exposition maternelle aux allergenes

* Les allergenes alimentaires et respiratoires peuvent étre transmis au foetus
par voie transplacentaire et via le liquide amniotique

» Des IgE spécifiques d’allergénes (surtout alimentaires) sont produites dés la 20¢me
semaine par 'embryon et sont retrouvés dans le sang du cordon (Kamemura 2012)

» Cependant les IgG spécifiques maternelles « protectrices » passent la barriére
placentaire dans le 3™ T de grossesse

» Pistes pour la prévention chez |la future mere
* Administration d’IgG spécifiques d’allergenes (Immunothérapie passive)
* ITA: Immunothérapie spécifique allergénique (Immunothérapie active)
* On ne peut initier une ITA chez la femme enceinte, mais la poursuite de celle-ci est possible

* Administration de biothérapies anti-IgE
* Un registre de femmes enceintes traitées par Omalizumab pour asthme sévere est ouvert



B- Exposition maternelle aux agents
microbiens

* Hypothese hygiéniste: les enfants nés et vivant a la ferme, au contact
des agents microbiens, animaux en particulier, développent moins

d’allergies.
e Dans le sang du cordon de nouveau-nés de meres vivant a la ferme
(environnement rural traditionnel), il existe des modifications

épigéneétiques allant dans le sens de la protection de I'asthme et de
I"allergie, disparaissant a 5 ans (Etude PASTURE Michel 2013)

»0n ne peut encore conseiller aux couples a risque de se convertir a
I’élevage traditionnel!



C- Exposition aux toxiques et aux medicaments

* Tabagisme
* Liens tres clairs entre tabagisme et asthme de I'enfant
* Liens démontrés également avec 'augmentation des allergies de I'enfant

* Dans de sang du cordon

» Déséquilibre balance Th1/Th2 du nouveau-né avec des réponses aux allergénes plutot de type Th2
(Patelarou 2009)

* Diminution des populations Tregs
e Augmentation du risque de dermatite atopique
* Augmentation des sensibilisations respiratoires et alimentaires de I'enfant (étude MAS)

* Pollution atmosphérique

* Liens démontrés sur le risque d’asthme et d’allergies de I'enfant
e Pollution extérieure ou intérieure
* Modifications IL4, IL5, Tregs du sang du cordon
* Augmentation des sensibilisations alimentaires a 1 an (exposition aux COV — Herberth 2013)

* Médicaments
* Roble discuté des Folates sur le risque allergique de I'enfant
* Idem pour la prise de Paracétamol sur le risque d’asthme et d’allergies



D- Nutrition maternelle et risque allergique

» Des pistes prometteuses, mais pas de certitudes (Moneret-Vautrin 2014, Netting
2014, Muraro 2014, Rueter 2015)
» Role « protecteur » de la consommation de laits et beurres fermiers
» Supplémentation en acides gras polyinsaturés omega 3 (huiles de poisson)
» Supplémentation en vitamine D
» Régime riche en fruits et légumes, riches en prébiotiques (régime « méditerranéen »)

» Supplémentation en probiotiques: 29 études randomisées retenues pour la revue Cochrane
récente (Cuello-Garcia JACI 2015)

* Pas de modification du profil immunitaire au sang du cordon

* Diminution de l'incidence de la DA (OR 0.71), avec un faible degré d’évidence (biais..)

* Pas de modification des sensibilisations chez I'enfant, pas d’effet préventif sur I'asthme et les allergies
* Mémes conclusions pour la supplémentation chez la mere allaitante

* Pas de régime restrictif d’efficacité prouvée (recommandation EAACI 2021)



2- Prévention des sensibilisations et des allergies:
de la naissance a la diversification

* Prévention du risque allergique global

* Mode de naissance (voie basse vs césarienne, role du microbiote)

* Le contact avec la flore vaginale a un léger effet préventif sur le développement des
allergies alimentaires de I'enfant (revue par Grieger JA 2016)

* Traitement de |la dermatite atopique?

* Prévention des allergies alimentaires
* Intervention sur la barriere cutanée

* Interventions pour faciliter |la tolérance digestive
A- Mode d’allaitement et type de lait artificiel
B- Compléments alimentaires
C- Diversification
D- Pour aller plus loin: attitude pro-active



Le role fondamental
de |la barriere cutanée

* DA, surtout modérée a sévere, d'apparition précoce (avant 3 mois) :
 principal facteur de risque d’AA chez le jeune enfant (risque de 30 a 50%)

* Mutations prédisposant a des formes séveres de DA chez le
nourrisson avec apparition de sensibilisations et allergies alimentaires

chez I'enfant plus grand :
e gene de la filaggrine (FLG), de SPINKS5, et de la cornéodesmosine

* Quantité d’arachide présente dans I'environnement associée a
I"apparition d’une allergie alimentaire a I'arachide +++

» d’autant plus si altération du gene de la filagrine

Lack 2008; Brough, JACI 2015; Sindher Allergy 2020




« Dual Allergen exposure hypothesis »

Allergen
cutaneous
exposure

SKIN

Dendritic
cell

Skin-draining
lymph nodes

Allergen oral
exposure

GI TRACT

Dendritic
cell

Mesenteric
lymph nodes

5
Th2 memory Th1 memory T-reg memory
e o P T o 2T
<—— Bactera —m8¥ —>
ALLERGY DuToit 2016  TOLERANCE

DUAL ALLERGEN EXPOSURE VITAMIN D
HYPOTHESIS

HYGIENE
HYPOTHESIS

HYPOTHESIS



Trois types d'actions préventives possibles

e Agir tres tot sur la barriere cutanée, via les émollients et la diminution des
agressions ?
» ['utilisation des émollients en préventif est contesté par la méta-analyse Cochrane récente

* Mais la nature des émollients choisis serait déterminante avec une efficacité plus importante
d’une creme trilipidique composée de céramides, acide linoléique et cholestérol (Epiceram)
pour diminuer la TEWL par rapport a un émollient a base de paraffine

* Traiter activement la DA +++

» S.aureus est impliqué dans le développement et la gravité des maladies atopiques, a savoir
I'eczéma, la rhinite allergique et I'asthme.

* Les enfants atteints d'une DA sévére et/ou allergiques a I'ceuf et ayant une colonisation

cutanée par S. aureus ont des valeurs d'IgEs arachide et blanc d'ceuf plus élevées que ceux
gui n'ont jamais été colonisés.

e Limiter +++ |a présence d'allergenes dans |I'environnement du nourrisson
* Et leur application sur la peau (cosmétiques a base de protéines alimentaires)

Kelleher Clin Exp Allergy 2021; Sindher Allergy 2020; Tsilochristou, JACI 2019; Brough, JACI 2015




Comment faciliter |a tolérance digestive?
A- Mode d’allaitement et type de lait artificiel

B- Compléments alimentaires

C- Diversification

D- Pour aller plus loin: attitude pro-active



A- Allaitement maternel

* La SFP et 'EAACI recommandent |'allaitement maternel pour tous les
enfants pendant 4 a 6 mois (6 mois pour ’'OMS)

* Les Pédiatres sont tres attachés a la promotion de |'allaitement
maternel pour de nombreuses raisons, mais...

* Le role réellement protecteur de ’AM sur les allergies alimentaires,
I'asthme et 'eczéma est discuté (hombreuses études contradictoires)

* La poursuite de '’AM lors du début de la diversification semble
cependant favoriser la tolérance de ces nouveaux aliments



ements alimentaires

B- Comp

« Comme chez la femme enceinte et allaitante, I'apport de
compléments alimentaires est discuté chez le nourrisson
* Omega 3: actuellement intérét non clairement démontré chez I'enfant
* Vitamine D: role peu certain dans la prévention de l'allergie chez I'enfant

* Prébiotiques: semblent diminuer le risque d’eczéma chez le nourrisson, mais
pas l'incidence des sensibilisations alimentaires

* Probiotiques: méta-analyse Cochrane 2015: faible réduction du risque de DA
* Pré et Pro en 2022

* Pas de recommandations « officielles » actuelles, mais réle probable dans la prévention
de 'eczéma, peut-étre dans les mécanismes de régulation de tolérance

* La modulation du microbiote est certainement une voie de recherche tres prometteuse



C- Diversification: des années d’hésitation

e Qu’est ce que la diversification alimentaire?
* Selon 'OMS

* Introduction de tout autre aliment que le lait maternel
* Conseillée a partir de 6 mois
 Intérét nutritionnel et anti-infectieux dans le pays en développement

e Selon 'EPSGHAN

* Introduction d’autres aliments que le lait, artificiel ou maternel
e Conseillée entre la 17¢™¢ et 24éme semaine (4 a 6 mois)

* Intérét nutritionnel et de prévention des allergies alimentaires, de la maladie cceliaque,
du DID

* Prévention des allergies: le tournant du 21¢™e sjécle



De 'exclusion...

* Années 1990-2000: recommandations américaines, et européennes
(chez I'enfant a risque allergique)
* Régime maternel pauvre en allergenes pendant la grossesse et 'allaitement

 Diversification lente et retardée apres 6 mois
* Pas de laitages avant 1 an
e Pas d’ceuf avant 2 ans
* Pas de fruits a coque, d’arachide, de poisson avant 3 ans

Pediatrics 2000; 106: 346-34



Conseils et conséquences

En pratique
Propositions diététiques en cas de terrain a risque d'atopie

Alimentation lactée
(1S possible allitement maternel, sinorats partiellement hydrolyses (formule HA) de fyon

exclusive jusqua [ge de six mo’s.

(] Fromages frais, yaourts natures et fromages blancs & parti de six mois.

[J Attention aux fromages fondus et au gruyere tépé, qui peuvent contenir du lysozyme (protéi
ne allergénique du blane d'ocuf gt est uelisc comme additif),

[J Attention aux laitages aux ruits rouges colores par l touge cochenille o contenant de la va-
nillne ; es additifs sont allergisants

Fruits
[ Xe.pas introduire précocement les jus de fruits : meme risque allergique que les fuits.
I

[ Bviter les mélanges de
0

['4ge de un an (aucur meérér mutrionnel specifique).
(] Donner d'abord des fruits cuits et seulement ensuite des fruts crus.
Autres ali
Tntroduction du poisson, de [ceuf et des fruits sees doit étre repoussée apres [age de unan

epousser [introduction des fruits exotiques fkiwi, mangue, papaye, fruit de la passion) aprés

(1 Lhuile darachide doit étre proscrite avant lage de un an.
cacahute est a éviter le plus longtemps possible.
Les alimer oivent étre introduits a quinze jours d'inte

Repéres en nutrition Médecine et Enfance 2001

R = e s

1 Repéres d'introduction des aliments |
chez I'enfant de 0 a 3 ans*

Farines infantiles
(céréales)

Pain,

Viandes,
poissons @

CEufs

lez-en & voire médecin avant toute diversification.

Carnet de santé d’un enfant né en 2007



LA la tolérance

* De 2010 a 2020: recommandations pour tous les nouveau-nés, a risque allergique ou
pas
* Pas de régime ni tabac pendant la grossesse
* Allaitement au sein: au moins 4 a 6 mois (EAACI) 6 mois (OMS)
* Pas de régime maternel
* Débuter la diversification entre 17 et 24 semaines (4-6m)
* Légumes, fruits
* Gluten
* Protéines animales: viandes, poissons, ceuf
* Date d’introduction des aliments “allergisants” libre

 AAP: Greer Pediatrics 2008
* ASCIA: Position statement 2010 et 2017
e EAACI: Muraro Allergy 2014, Halken 2020



Que s'est t'il passé en 20 ans?

e 20 ans d’éviction préventive = doublement de la prévalence de
I"allergie alimentaire, augmentation des formes séveres et des poly
allergies

* Plusieurs études observationnelles de cohortes ont montré que
I"introduction retardée de différents aliments (ceuf, poisson, lait de
vache, blé...)

* N’a aucun effet sur la prévention de |'allergie

» Peut favoriser I'apparition de DA, d’asthme, de rhinite allergique, de
sensibilisations allergéniques et d’allergies alimentaires

»L'acquisition de la tolérance alimentaire est maintenant considéré
comme un mécanisme actif



.. 2020 Oct;31(7):813-826

D- Comment aller plus loin?
'3 démarche pro-active!

* Les étqdes ok;serv_ationnelles ont montré l'inutilité et la nocivité de la diversification
retardée et sélective

* Plusieurs etudes interventionnelles ont montré I'efficacité d’une attitude pro-active pour
prévenir I'allergie a certains aliments, en particulier I'arachide et l'ceuf, et le lait de vache

* Ces études sont a l'origine de nouvelles recommandations internationales concernant les
allergies de forme IgE-médiées

* SFP (France 2015)

e http://www.sfpediatrie.com/sites/default/files/recommandations/cnsfp-editorial-diversification-alimentaire-
archpediatr-2015-2.pdf

ASCIA (Australie 2016)
 www.allergy.org.au/patients/allergy-prevention/

NIAID (USA 2017)
* https://www.niaid.nih.gov/news-events/nih-sponsored-expert-panel-issues-clinical-guidelines-prevent-peanut-
allergy
BSACI (UK 2018)
* www.bsaci.org/about/early-feeding-guidance
CPS (Canada 2019)

e https://www.cps.ca/en/documents/position/allergenic-solids

EAACI (Europe 2020): de Silva et al. Pediatr Allergy Immunol. 2020 Oct;31(7):813-826



http://www.sfpediatrie.com/sites/default/files/recommandations/cnsfp-editorial-diversification-alimentaire-archpediatr-2015-2.pdf
http://www.allergy.org.au/patients/allergy-prevention/
https://www.niaid.nih.gov/news-events/nih-sponsored-expert-panel-issues-clinical-guidelines-prevent-peanut-allergy
http://www.bsaci.org/about/early-feeding-guidance
https://www.cps.ca/en/documents/position/allergenic-solids

arachide: Etudes LEAP et LEAP-ON e

* 640 nourrissons a haut risque atopique
(allergie a I'ceuf et /ou eczéma sévere)

4310 mois, 6g d’arachide par semaine (3
fois) versus Og%320/320)

 Etude de leur consommation d’arachide et

P=0.004

. s AA a5 ans
” e Résultats globaux
? * 3.2% allergiques (TPO+) dans le groupe
g S consommateur d'arachide
S 2 peoom 172 4 Consumption * 17.2% allergiques dans le groupe éviction
§ 15 137 » Effets persistants apres un an de suivi (étude
g 2 LEAP-on)
5 ¥ I Conclusion: la consommation précoce
o | M | M d’arachide chez I'enfant a risque d’allergie a
SPTmegatvegioup ST positve group o oo ps I'arachide diminue significativement ce
risque

Du Toit G. NEJM 2015

D’aprés Fleischer DM Journal of Paediatrics and Child Health

2017



De 6-11 moisa 5 ans, 2 gr
de protéines d’arachide par
semaine = 1 petite cac 4
fois par semaine

Arachide: recommandations actuelles

NRS a risque: DA
et/ou allergie a I'oeuf

Prick-test Arachide

0a2mm

Risque de réaction faible
(<5%)

Introduction de I’arachide
a la maison ou au cabinet
médical

J

L
H

3a7 mm

Risque de réaction
variable
Introduction au
cabinet ou en HDJ

J

>=8 mm

Allergie probable
Poursuite des
investigations

spécialisées

IgEs Arachide

< 0,35 ku/I

Risque de réaction
faible (90% de SPT
négatifs) Introduction a

la maison ou au cabinet

médical

J

> 0,35 ku/I

Demande d’avis
allergologique
spécialisé

D’apres A Togias et al. Journal of Pediatric Nursing 32 (2017) 91-98




|
* Mélanges de FAC
* Arachide: purée de cacahuéte
* Noix de cajou seule : purée de noix de cajou
* Noisette : purée de noisette ou poudre de noisette
* Amande : purée d’'amande ou poudre d’amande SR

. ’ . Aoy Ingrédients:
* Pistache : purée de pistache

ients : Noisettes
ingrédients b/!;lotsg : )
: 6, NOIX B8 i
m?sot?“egs%? arachides® 30%.
#ingrédients agricoles iSSus
del'Agriculture Biologique.
Peut contenir des traces de

sésame e
Notre conseil d’utilisation
Diluée dans de l'eau, cette puree
sincorpore & vos boissons. {
Elle sera également délicieuse
Ldans vos préparations d
gateau, tartes, ou bien simple-
L ment a tartiner sur du pain.

~ Arachide* 55%
*NOix | purée de nOix . Amandes* 15%
4FRI:jUREls:'Ec5 Noix de cajou* 15%
: Noisettes* 15%

Cacahuéte & Noisette,
Amande & Noix de cajou

*|ssu de l'agriculture biologique

g

— L
" ornpprnneritt!!

perlamande
®) PUREE
CRUE

Pistache

(Amandes),
"\ en poudre




L'ceuf de poule

* 6 études interventionnelles concernent I'introduction précoce de
I'ceuf et I'évaluation du risque d’allergie a I'ceuf

e Plus de 3000 enfants ont été inclus dans ces 6 études

* Elles different selon
* Le type de population étudiée, a risque d’allergie ou pas
* La présence de dermatite atopique ou pas
* l'ingestion d’ceuf cru ou cuit
* La quantité d’ceuf ingérée
* La poursuite de I'allaitement maternel ou pas durant I'étude

* Leurs résultats sont donc a interpréter en fonction de ces différences



Etude PETIT: a |la base des recommandations

. PETIT study (Japon)
147 enfants porteurs de DA: scorad 27 a 42 (2/3 sensibilisés a I'ceuf a I'inclusion)
* 200mg d’ceuf dur de 6 a 9 mois vs courge, puis 1gr de 9 a 12 mois
* Traitement actif de 'eczéma
* TPO ceuf cuit a 12 mois (32gr = % oeuf dur)

* Pas de réactions allergiques dans le groupe ceuf lors de la 1¢™ prise, quelques
réactions mineures en cours d’étude, identiques au groupe placebo

* Forte différence entre les groupes: 9% allergie dans le groupe ceuf vs 38%, RR 0.22
(C10.09-0.543 p 0.0001)

A p=0-0001 - p=0-31 A p=0-001
43%

38% - u

N
o
1

w
o
1
1
1

25%

N
o
1
1
1

Prevalence of egg allergy

(%)

8% 8% i 9%

[N
o
1

Placebo (23/61) i Egg (5/60) ! Placebo (3/12) i Egg (2/24) ! Placebo (20/46) i Egg (3/33)
All participants (n=121) Non-sensitised subgroup (n=36) Sensitised subgroup (n=79)

Two-step egg introduction for prevention of egg allergy inhigh-risk infants with eczema (PETIT): a randomised,
double-blind, placebo-controlled trial O Natsume Lancet 2017; 389: 276-86
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-uf: Validation de 'ingestion préventive

A | Risk of food allergy

Dietary Introduction

Random-effects model

943 972 056(0.36-087)

Heterogeneity: 1£=35.8%; P=.18

of Allergenic Food
Early Late
Mo.of Total No.of  Total Risk Ratio Decreased Risk - Increased Risk
Outcome Events MNo.  Events  No. {95% Cl) of Food Allergy ~ of Food Allergy
Egg allergy
Perkin et al,® 2016 21 565 32 596 0.65(0.40-1.18) ——
Natsume et al,17 2016 60 23 a1 0.22 (0.09-0.54)
Tanetal, 132015 130 13 124 0.59{0.25-1.37) —O—
Bellach et al, 15 2015 142 1 156 2.20(0.20-23.97) o »
Palmer et al,1% 2013 14 42 18 35 0.65 (0.38-1.11) —[—

Weight (random-
effects model), %

30.9
16.7
18.2
31
31.1
100.0

Timing of Allergenic Food Introduction to the Infant Diet and Risk of Allergic or Autoimmune Disease
A Systematic Review and Meta-analysis. Despo lerodiakonou, JAMA. 2016;316(11):1181-1192.
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Cuf: proposition pratique

Enfant de 4 a 6 mois

Sans ATCD familiaux ni DA

CEuf cuit entre 4 et 6 mois
Dose normale
Pas de TC

Avec ATCD et/ou DA

CEuf cuit

Petite dose 250 mg a 6m,
1gra9m

Pas de TC
TTT ++ de la DA

Si TC demandé et positif
pour Blanc d’ceuf

Faire TC Boudoir avant
ingestion

...A discuter...

1 boudoir de 5gr =
1gr d’oeuf




Que faire pour prévenir /APLV?

* LAPLV, premiere allergie du nourrisson, reste une cause d’accidents allergiques séveres du grand
enfant (cas |éthaux).

* La prévention de I'APLV, surtout en cas d’antecédents familiaux, doit s’envisager au méme titre
qgue celle de l'allergie a 'ceuf ou a 'arachide.

e Quelques pistes de réflexion:

* Il est clairement démontré que les compléments isolés de lait de vache (LV) dans les premiers jours a la
maternité, en attente de la « montée de lait », augmentent le risque d’APLV (Saarinen 1999, Urashima 2019).

* Lingestion réguliere, des la naissance, de petites quantités de protéines entieres de LV en complément de
I'allaitement maternel, préviendrait 'APLV IgE médiée (Katz 2010, Peters 2019, Sakihara 2021).

e Lutilisation de LV hydrolysés ne prévient pas I’APLV ni aucune maladie allergique (Greer 2019, Virtanen 2021,
Halken 2021).

* Quelques propositions pratiques:
* Ne pas (sauf raisons médicales) donner de compléments de lait a |la maternité.

* Discuter 'apport régulier de LV (10ml/j?, un bib/j donné par le papa?) en complément de I'AM, jusqu’au
sevrage.



La 1€ étude interventionne
de 'APLV (en population générale)

le de prevention

@ Randomized trial of early infant formula introduction to prevent cow’s milk allergy

Overview of the SPADE study

General population

Enroliment Randomization OFC, CMF 100mL

<4— Intervention period —»
%

Proportions of CMA
at 6 months of age

Ingestion group (n=243) || Breastfed N 8.0
Breastfed + CMF (=10mL/day) = CMF
6.0
Breastfed
= CMF [ | 4.0
2.0
Avoidance group (n=249) ||| Breastfed |,
Breastfed = soy formula = CMF 0
Within 5 1 month 3 months 6 months
days of birth of age of age of age

P<.001

Ingestion Avoidance
group group

SPADE study, d’apres Shakihira T JACI 2020 in press




Préevention de I'APLV: proposition pratique a
discuter devant ces arguments

Nouveau-né sans
probleme

ATCD familiaux

. Pas d’ATCD
atopiques

Si AM

Compléments réguliers

de LV jusqu’au sevrage
Formule normale

J

Si pas dAM

Formule normale

AM ou formule
normale




Au total, les recommandations en 2021
(risque allergique ou pas)

* Pas de régime ni tabac pendant la grossesse
* Compléments alimentaires: des pistes prometteuses mais aucune preuve (Vit D, Omega 3, Pré/Probiotiques)
* Traitement précoce et efficace de la dermatite atopique

 Allaitement

* Au sein si possible, 4 a 6 mois
Pas de complément isolés a la maternité (favorise I’APLV)
* Pas de régime maternel restrictif
* Sicomplément de 'AM ou allaitement artificiel: PPN « standard » (abandon des laits HA dans toutes les recommandations internationales)

* Débuter la diversification entre 17 et 24 semaines (4-6m)
* Légumes, fruits
* Gluten (6 mois)
* Protéines animales: viandes, poissons, ceuf

* Date d’introduction des aliments “allergisants” libre

* Démarche pro-active chez I'enfant a risque allergique
* Pour la prévention de I'APLV avec introduction précoce en complément de 'AM (discuté)
* Pour la prévention de l'allergie a I'arachide et a I'ceuf: introduction entre 4 et 6 mois (4-11 pour arachide) (consensus)

»Un objectif: faciliter I'acquisition de la tolérance



Nouveau-né quelque soit ses
ATCD (atopiques ou pas)

Allaitement maternel . o
Allaitement artificiel:

ne pas donner de utilisation d'une formule ler
complepwents isolés c_lellalt ler age "normale" non hydrolysée
age en maternité

si risque atopique:

si absence de risque,

Résumé des conseils de euter un complément B

quotidien de 10ml de lait 1er jusqu'a la diversification

préve ntlon prlmalre des age jusqu'a la diversification
allergies alimentaires

(Archives de Pédiatrie 2021) Diversification alimentaire a 4
mois

Si DA sévere, bilan
Si pas ou peu de DA, introduction allergologique pour arachide,

Arachide, et oeuf entre 4 a 6 mois FAC, Oeuf, LV +- TPO ou
introduction a domicile




Un article en avant-premiere!

https://authors.elsevier.com/c/1eYzM6goQIlvg8X


https://authors.elsevier.com/c/1eYzM6goQIvq8X

MERCT POUR
VOTRE
ATTENTION !l

 Quelques liens utiles
e Glyal.org
e Aller2a
* Foodallergy.org
e Lesallergies.fr
e Allergolyon.fr
e Afpral-asso.fr
e Asthme-allergie.org



http://www.foodallergy.org/
http://www.foodallergy.org/
http://www.foodallergy.org/
http://www.foodallergy.org/
http://www.foodallergy.org/
http://www.foodallergy.org/
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http://www.foodallergy.org/

