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Les moisissures sont a 1’origine de différentes pathologies
pulmonaires allergiques, telles que les mycoses bronchopul-
monaires allergiques ou les pneumopathies d’hypersensibilité.
Le lien entre la sensibilisation aux allergeénes fongiques et la
sévérité de I’asthme est bien établi. La diversité des especes de
moisissures retrouvées dans I’environnement et des composés
produits rend cependant difficile la compréhension des méca-
nismes impliqués.

1. Sensibilisation aux moisissures chez les patients
atteints de pathologies respiratoires chroniques

Les principales moisissures associées a des pathologies
allergiques appartiennent aux genres Alternaria, Aspergillus,
Cladosporium et Penicillium, qui sont les plus fréquemment
retrouvés dans les environnements intérieurs et extérieurs. La
sensibilisation fongique, généralement déterminée par prick-test
ou recherche d’IgE sériques, est fréquente chez les sujets asth-
matiques, en particulier en cas d’asthme sévere (ou la prévalence
est estimée a 70 %), et chez les patients atteints de mucovisci-
dose. Chez les patients atteints de BPCO, des taux de 8,52 13 %
ont été rapportés [1].

La prévalence de sensibilisation aux différentes moisis-
sures n’est pas clairement connue. Pour Alternaria, qui est
la moisissure la plus fréquemment explorée, des taux de
1240 % ont été rapportés chez les patients atopiques. Dans
les études comparant plusieurs moisissures, une fréquence plus
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élevée de sensibilisation a Alternaria a été rapportée en Grece
et en Italie (12,6-13,5 %) chez des sujets asthmatiques ou
suspects d’allergie respiratoire [2,3], alors que c’est Asper-
gillus fumigatus (&£ Penicillium chrysogenum) qui prédomine
au Royaume-Uni, avec des fréquences de 34,4-59,2 % [4,5]
(Tableau 1). Une sensibilisation a Cladosporium ou Penicillium,
mais également a d’autres moisissures, telles que Trichoderma
viride, Fusarium, Mucor ou Rhizopus, a également été détectée
dans certaines études. La sensibilisation a plusieurs allergenes
fongiques est fréquente. Ainsi, en Suede, 25 % de 668 sujets
sensibilisés a au moins 1 allergéne étaient sensibilisés aux
17 allergeénes fongiques testés [6].

2. Mécanismes impliqués

Les allergenes fongiques peuvent étre des produits métabo-
liques sécrétés, ou des composés cytoplasmiques ou structuraux
libérés lors de la lyse cellulaire. Les spores fongiques et frag-
ments mycéliens sécrétent ou contiennent également d’autres
éléments fongiques pouvant &tre responsables des effets cli-
niques observés, tels que les mycotoxines.

2.1. Allergie IgE-dépendante

Les réactions allergiques sont médiées par une réponse
de type Th2, qui est associée a la production d’IgE spéci-
fiques des allergenes rencontrés (réaction d’hypersensibilité
de type I). Cent onze allergénes appartenant a 29 especes
fongiques, incluant notamment A. fumigatus, A. alternata,

Cladosporium herbarum, Penicillium chrysogenum, Fusarium
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Tableau 1
Fréquence de sensibilisation aux moisissures chez les sujets asthmatiques ou allergiques.
Pays Italie Grece Royaume-Uni Suede
Sujets Allergie Asthme Asthme Asthme, Donneurs de sang
respiratoire, atopique, sévere, n=121 n=431[5] sensibilisés a > 1 fungi,
n=3248 [2] n=1311[3] [4] n=668 [6]
Test utilisé Prick-test IgE Prick-test IgE IgE IgE
Fréquence de sensibilisation (%) : total 19,1 32 66 76,3 100
Especes les plus fréquemment testées
Aspergillus fumigatus ou sp. 2,4 5,0 32,2 34,4 53,7
Alternaria alternata ou sp. 12,6 13,5 15,7 19,0 57,5
Cladosporium herbarum ou sp. 2,5 7,4 17,4 14,9 48,8
Penicillium notatum/chrysogenum 1,5 16,5 20,7 46,4
Candida albicans 8,5 25,6 28,1 11,6 69,6
A. fumigatus/P. chrysogenum 59,2
A. alternata/C. herbarum 5,6
Ascomycota
Aureobasidium pullulans 49,6
Botrytis cinerea 9,1 11,6 51,0
Curvularia lunata 48,7
Drechslera rostrata 52,7
Epicoccum pupurascens 47,2
Fusarium proliferatum ou sp. 34 49,9
Phoma betae 51,2
Stemphylium herbarum 54,9
Trichoderma viride 33,2
Trichophyton mentagrophytes ou sp. 1,9 17,0
Saccharomyces cerevisiae 1,4 50,4
Zygomycota
Mucor racemosus 47,8
Rhizopus nigricans ou sp. 2,7 52,8

proliferatum ou Rhizopus oryzae ont été décrits a ce jour
(http://www.allergen.org). Ces allergénes ont des fonctions bio-
logiques diverses, telles que serine protéase, protéine ribosomale
ou de réponse au stress (thioredoxine, catalase, superoxyde
dismutase). La comparaison sur modele murin d’extraits de moi-
sissures a celle d’acariens indique des différences d’allergénicité
selon les especes. Ainsi, Scopulariopsis brevicaulis, Wallemia
sebi, Cladosporium cladosporoides ont une capacité plus faible
d’induire une réponse allergique (nécessité de doses plus éle-
vées et réponses plus faibles) que 7. viride pour lequel une
simple exposition induit une hyperréactivité bronchique plus
importante que 1’extrait d’acariens [7].

2.2. Potentialisation de la réponse allergique par les
mycotoxines

Les mycotoxines sont des métabolites secondaires produits
par les champignons sous certaines conditions pour permettre
les interactions avec leur environnement. Une étude a mon-
tré que, sur modele murin d’asthme, I’inhalation de gliotoxine
(produite par A. fumigatus, Penicillium ou Trichoderma) ou
I’ingestion de patuline (produite notamment par Aspergillus et
Penicillium, et fréquemment retrouvée dans les jus de fruits)
sont associées a une augmentation de 1’hyperréactivité bron-
chique, de I’'inflammation et du remodelage [8]. Les auteurs
suggerent que les mycotoxines pourraient participer aux effets

liés a ’exposition aux moisissures en augmentant la réponse
allergique par modulation de 1’équilibre Th1/Th2 via des effets
directs sur la sécrétion d’IL-12 par les cellules dendritiques et
par I’induction d’un stress oxydatif.

2.3. Réle de la voie Th17

En marge des mécanismes allergiques, 1’implication de la
voie Th17 dans la réponse anti-moisissures au cours des patho-
logies allergiques a été plus récemment mise en évidence. Ce rdle
anotamment été¢ démontré sur modele murin pour A. fumigatus,
pour lequel la production de cytokines Th2 est accompa-
gnée de I’expression d’IL-17, qui persiste méme lorsque la
réponse Th2 diminue [9]. De méme, Aspergillus versicolor
induit une réponse Th17, une inflammation neutrophilique et une
hyperréactivité bronchique modérée, alors que ’infection par
C. cladosporoides est associée a une forte hyperréactivité bron-
chique, une éosinophilie et une réponse Th2 prédominante [ 10].
Par ailleurs, la réponse Th17 constitue un marqueur de sévérité
dans I’asthme et est souvent associée a une faible réponse aux
traitements.

3. Conclusion

De nombreuses moisissures sont potentiellement respon-
sables d’effets respiratoires. Ces derniers sont communément
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attribués a des mécanismes allergiques, mais des mécanismes
non allergiques pourraient également étre impliqués. Une
meilleure compréhension du role des différentes especes fon-
giques et de leurs métabolites, ainsi que des liens entre les
réponses Th2 et Th1/Th17 au cours de l’allergie, pourrait
permettre d’améliorer la prévention et la prise en charge diag-
nostique de ces infections, tout en favorisant le développement
de cibles thérapeutiques plus spécifiques.

Déclaration de liens d’intéréts
Les auteurs déclarent ne pas avoir de liens d’intéréts.
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