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RESUME

SUMMARY

La sensibilisation a Alternaria alternata est fréquente dans
les environnements chauds et secs, ou cette moisissure
représente un des pneumallergénes majeurs. Sa prévalen-
ce varie de 7,5 a 17 % dans la population générale de cer-
taines régions d’Australie ou des Etats-Unis alors qu’elle
dépasse rarement 5 4 7 % en Europe. Cette sensibilisation
est plus fréquente chez les malades asthmatiques pour qui
clle pourrait représenter un facteur de risque particulier.
Dans des environnements propices a une forte sensibilisa-
tion, Alternaria pourrait ainsi multiplier le risque d’asth-
me, surtout chez I'enfant. En Europe et sous des climats
plus humides, cette association est plus difficile a établir,
les autres pneumallergénes semblant jouer un role prédo-
minant. )

Asthma and sensitization to Alternaria: epidemiological
data. — Allergic sensitization to Alternaria alternata has
been frequently reported in areas with a hot and dry envi-
ronment. Allernaria represents under these conditions a
major aero-allergen to which 7.5 to 17% of the general
population can be sensitized, as reported in some areas in
Australia or in the United States. The prevalence of this
sensitization is higher in asthmatic patients for whom it
could represent a risk factor of particular importance.
Some studies have reported a substantial increase in chil-
dren asthma risk related with Alternaria sensitization. In
Europe and in more humid areas, it is however difticult to
establish such a relationship, since other acroallergens are
likely to play a prominent role.
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L’asthme est une maladie inflammatoire des
bronches dont la genese et I'expression clinique
semblent étroitement liées & l'environnement.
Parmi ces facteurs d’influence, les allergenes
jouent un role primordial a travers des méca-
nismes de sensibilisation IgE-dépendante, puis de
déclenchement et/ou d’entretien des symptomes.
Ces observations ont ainsi conduit a étudier le
role des principales particules allergéniques aéro-
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portées parmi lesquelles les moisissures restent
mal connues. En effet, ’étude immunologique
des moisissures, permettant d’identifier les prin-
cipaux allergénes responsables, est souvent diffi-
cile, limitant les possibilités de production d’ex-
traits utilisables pour le diagnostic [1]. Parmi les
moisissures de notre environnement, Alternaria a
néanmoins fait ’objet d’une attention particulie-
re, grace a une meilleure connaissance de son
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allergénicité et a une disponibilité de ses extraits
[2], et en raison d’observations cliniques suggé-
rant un role spécifique dans I'asthme [3]. Il a
ainsi été démontré qu’Alternaria alternata, la
forme la plus communément rencontrée de cette
espece, pouvait jouer un role dans les asthmes
graves avec arrét respiratoire [4]. Ce type de rela-
tion avec l'asthme sévere n’a pas été recherché
dans d’autres études mais certains travaux ont
conforté I'idée que les moisissures saisonniéres,
comme Alternaria, pouvaient représenter un fac-
teur de mortalité dans 'asthme [5]. Différentes
études épidémiologiques ont donc essayé d’ap-
précier le role de la sensibilisation a Alternaria
alternata dans la maladie asthmatique, chez I'adul-
te et chez I'enfant.

SENSIBILISATION A ALTERNARIA
DANS LA POPULATION GENERALE

Peu de travaux de dimension épidémiologique
ont été réalisés dans I’objectif d’analyser la préva-
lence de la sensibilisation a Alternaria dans la
population générale. Les résultats obtenus dans
ce domaine semblent montrer une grande varia-
bilité en fonction du climat et peut-étre en fonc-
tion de ’age des sujets.

L’une des premiéres études a été réalisée par
Peat et coll. [6] dans deux régions australiennes
de climat différent, I'une humide en bord de mer
(Lismore), 'autre séche a l'intérieur des terres
(Moree). Plus de 800 enfants agés de 8 a 11 ans,
vivant depuis plus d’'un an sous I'un de ces cli-
mats, ont été explorés par tests cutanés a diffée-
rents allergénes dont Alternaria. La prévalence de
cette sensibilisation était de 7,5 % dans la région
humide et de 16,8 % dans la région seéche. A titre
comparatif la prévalence de la sensibilisation aux
acariens était de 31,3 et 24 %. Des résultats
concordants ont récemment été publiés par
Halonen et al. qui rapportent une prévalence de
17,2 % a I'age de six ans dans une population de
700 enfants vivant sous un climat désertique en
Arizona [7]. Dans des environnements plus
humides et sous d’autres latitudes, il semble que
la sensibilisation a Alternaria soit moins forte pour
des populations comparables. Ainsi, une cohorte
de 1200 enfants vivant dans I'ile de Wight a été
suivie depuis la naissance et étudiée a I'age de
4 ans [8]. La sensibilisation a Alternaria était de
4,9 % alors que celle aux acariens de la poussiére
était de 42,6 %. Il semble donc exister une rela-
tion étroite entre environnement et sensibilisa-
tion aux aéroallergenes, les acariens prédominant
dans les régions humides, et Alternaria pouvant

représenter un allergéne important sous les
climats plus secs. Ces fortes sensibilisations a
Alternaria dans les régions séches sont cohérentes
avec I’écologie de cette moisissure dite «séche»,
dont les spores augmentent en concentration
dans I'air pendant la saison estivale.

Beaucoup moins de données sont disponibles
chez ’adulte, la plupart des travaux ayant concer-
né des patients allergiques et/ou asthmatiques.
Dans une des grandes études épidémiologiques
conduite aux Etats-Unis de 1976 a 1980 sur des
adultes et des enfants (National Health and
Nutrition Examination Survey), la sensibilisation
a Alternaria était de I'ordre de 5% [9]. Cette pré-
valence est cependant difficile a interpréter du
fait de la population étudiée (adultes et enfants)
et de la diversité climatique des centres ayant par-
ticipé au travail. Une étude suisse réalisée en 1991
sur plus de 8000 sujets agés de 18 a 60 ans, tirés
au sort dans la population générale, a montré que
la sensibilisation a Alternaria aurait une prévalen-
ce plus faible que chez I'enfant, inférieure a 1%
[10]. Dans le cadre de I'étude européenne sur
la santé respiratoire (European Community
Respiratory Health Survey) réalisée en 1994, la
sensibilisation a Alternaria a €té analysée par tests
cutanés dans certains centres (résultats non
publiés). A Bordeaux, un échantillon de 534
sujets 4gés de 20 a 44 ans a permis de retenir une
prévalence moyenne de 5,1% pour cette sensibili-
sation (IC 95 %: 3-7%). L’essentiel de cette popu-
lation était sensibilisée a d’autres pneumaller-
genes en téte desquels on trouve les pollens de
graminées (phléole, 63 %) et les acariens (D. Pter,
59%) alors que la sensibilisation a Cladosporium
dans ce groupe était beaucoup plus rare (4 %). La
mono sensibilisation a Alternaria (i.e. avec négati-
vité des tests pour les autres pneumallergénes) ne
concernait que 1,06 % de la population.

Au-dela de ces chiffres de prévalence, il est dif-
ficile de tirer des conclusions sur les facteurs de
risque de sensibilisation a Alternaria dans la popu-
lation générale. La comparaison d’environne-
ments différents, combinée a la mesure des spores
dans l'air, semble confirmer que les climats
chauds et secs constituent un environnement pro-
pice a cette sensibilisation. Bien que la source
d’allergeéne soit extérieure, il est probable que,
dans ces conditions climatiques, Allernaria devien-
ne également un allergéne d’intérieur représen-
tant un agent de sensibilisation aussi important
que les acariens dans un environnement plus
humide. Sous nos climats, les travaux réalisés ne
permettent pas d’identifier des facteurs de risque
de sensibilisation dans la population générale.
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Dans notre expérience, il n’existe pas de condi-
tion environnementale favorisante, la seule asso-
ciation notable étant peut-étre une sensibilisation
plus fréquente aux graminées, témoin potentiel
d’une forte exposition a ces herbes sur lesquelles
se développe Aternaria. Quel que soit le type d’en-
vironnement, il existe, en revanche, une associa-
tion assez nette de cette sensibilisation avec Vato-
pie, I'asthme, la rhinite ou I’eczéma [8].

. SENSIBILISATION
A ALTERNARIA ET ASTHME

Des travaux plus nombreux ont été réalisés sur
la sensibilisation & Alternaria alternata chez des
patients allergiques et/ou asthmatiques. La plu-
part d’entre eux montre une prévalence plus
importante par rapport aux sujets témoins, de 3 a
50 % en fonction de I’age, de la pathologie et de
I’environnement. Dans une sous-population d’en-
fants 4gés de 6 a 12 ans étudiés dans la National
Health and Nutrition Examination Survey, la pré-
valence de sensibilisation a Alternaria était de
14,4 % chez les asthmatiques [11]. Dans le travail
récemment publié sur une cohorte d’enfants
vivant dans un environnement désertique en
Arizona, la prévalence de sensibilisation a cette
moisissure était de 50% a 'age de 6 ans et de
40,6 % a I'age de 11 ans chez les malades asthma-
tiques alors qu’elle était de 19,4 % et de 27,3%
chez les entants souffrant de rhinite aux mémes
ages [7]. En Europe, un travail mené par le sous-
comité «environnement» de I’Académie Euro-
péenne d’Allergie et d’Immunologie Clinique
(EAACI) a trés récemment été publié sur la sensi-
bilisation aux moisissures chez 877 patients souf-
frant de symptomes bronchiques et/ou rhini-
tiques [12]. La prévalence globale de la sensibili-
sation a Alternaria et/ou Cladosporium était de
9,46 % mais variait notablement entre les pays:
6,4 % en Suisse, 9% en Autriche, 10 2 11% en
Gréce, 7 4 8% en Italie, 20 % en Espagne et 3%
au Portugal. En France, deux études confirment
une prévalence de 'ordre de 8 % pour la sensibi-
lisation a Alternaria chez des sujets sélectionnés de
facon comparable [13, 14]. Dans une analyse
rétrospective de 617 patients adressés pour symp-
tomes allergiques, nous avons également évalué a
Bordeaux une prévalence de 7% chez des sujets
asthmatiques et/ou rhinitiques.

Si la sensibilisation a Alternaria semble plus
élevée dans ces populations de malades «aller-
giques», la relation avec 'asthme est plus délicate
a établir. Quelques études ont néanmoins permis
d’analyser le risque que représenterait cette sensi-
bilisation pour le développement d’un asthme,
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I'entretien de sa symptomatologie ou le niveau de
Phyperréactivité bronchique associée. Le travail
de Peat et al. réalisé en Australie chez des enfants
montre ainsi qu’Alternaria représente un facteur
de risque d’asthme dans les régions seches,
cependant moins important que ne le sont les
acariens dans les régions humides [6]. Dans I’étu-
de menée sur une cohorte d’enfants en Arizona,
une analyse par régression logistique démontre
qu’ Alternaria est, dans cet environnement, le seul
facteur susceptible d’augmenter le risque d’asth-
me entre 6 et 11 ans (OR=2,3;1C 495 % =1,4-3,6)
[7]. De plus il semble exister une relation étroite
entre la persistance de 'asthme et celle de la
sensibilisation a cet allergéne qui représente,
pour ces auteurs, un facteur majeur de dévelop-
pement de la maladie sous ce climat. Ces résultats
ne seraient pas retrouvés avec d’autres patholo-
gies allergiques comme la rhinite (OR=1,2;1C a
95%=0,9-1,7). D’une facon plus générale, il
semble qu’aux Etats-Unis la sensibilisation a
Alternaria puisse multiplier par 5 le risque d’asth-
me alors que les autres aéroallergénes le multi-
plieraient par deux ou trois [9]. En Europe, on
dispose de moins de données visant a établir une
relation entre sensibilisation a Alternaria et asth-
me. Dans I'étude de Tariq et al. menée sur l'ile de
Wight, la sensibilisation a Alternaria était corrélée
a la survenue d’asthme, de rhinite ou d’eczéma
[8]. Cependant, le nombre de sujets ¢tudiés, leur
age jeune et I'absence de suivi dans le temps ne
permettent pas d’attribuer a cette sensibilisation
un risque particulier.

Dans le cadre de l'enquéte européenne sur
la santé respiratoire (European Community
Respiratory Health Survey), nous avons recher-
ché sur I’échantillon de notre centre une relation
entre les symptomes d’asthme, les parametres
fonctionnels respiratoires, I’hyperréactivité bron-
chique et la sensibilisation cutanée a Alternaria.
Seule une faible différence de VEMS était notée
entre la population sensibilisée et celle non sensi-
bilisée (3,2 vs 3,6; p = 0,04). L’étude rétrospective
d’un échantillon de 314 malades asthmatiques au
sein d’'une population de 617 malades consultant
pour symptomes d’allergie respiratoire montre
une relation entre le diagnostic d’asthme et la
sensibilisation cutanée a Alternaria sans stigmate
spécifique de sévériteé.

L’ensemble de ces résultats montre qu’Alternaria
alternata est fréquemment a l'origine d’une sensi-
bilisation allergénique chez l'adulte et surtout
chez ’enfant. 1l est probable que Vimportance de
cet allergéne varie selon les conditions environne-
mentales, les climats chauds et secs semblant favo-
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riser a la fois la sensibilisation et le poids relatif de
celleci dans le risque asthmatique. Ces circons-
tances sont peut-étre a I'origine des cas d’asthme
sévéres avec arrét respiratoire associés a une
hypersensibilité pour cet allergéne. En France et
en Europe, ce facteur de risque semble intervenir

de facon plus marginale et il est difficile d’associer
la sensibilisation a Alternaria avec la notion d’asth-
me sévere. Trés peu de travaux ont cependant ana-
lysé cette hypothése qui pourrait bénéficier des
grandes études épidémiologiques transversales et
longitudinales actuellement en cours.
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