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Les allerg~nes al imentaires sont certaines proteines, definies 
par  leur poids moleculaire, leur point iso-dlectrique, leur capa- 
cite de liaison aux IgE specifiques. Les sites de liaison sont les 
epitopes, conformat ionnels  ou sdquentiels. L'homologie de 
structure,  supdrieure tl 67 %, definit  les iso-allerg~nes. De 
minimes differences d'acides amines caractdrisent les variants. 
La connaissance de la sequence d'acides amines d'un allergene 
en permet  la synth~se par  genie gdn~tique, et l ' inclusion dans 
la nomenc la tu re  des allerg~nes. Les allergenes vdgetaux se 
repart issent  en plusieurs groupes : profilines, protdines PR, 
enzymes, protdines de stockage, proteines de stress, allerganes 
ubiquitaires  represent6s par  des residus carbohydrates.  Les 
condit ions d'aUergdnicite de certaines proteines al imentaires 
ont  trai t  ~ la resis tance ~ la dena tura t ion  thermique  et aux 
enzymes digestifs, ~t l'acc~s privilegi6 fi la muqueuse  digestive 
(par apport  impor tan t  ou par  meilleure endocytose), 5 l'exis- 
tence de react ions croisees avec des allerg~nes d 'exposit ion 
obligatoire (pollens). Les technologies agro-alimentaires intro- 
duisent  des modif icat ions : ut i l isat ion de proteines al imen- 
taires comme additifs, stockage prolong6, chauffage creant  
des neo-allergenes, risques des al iments transgeniques,  intro- 
duct ion sur le march6 de nouvelles proteines alimentaires. 

SUMMARY 

Food allergens,  and their modi f icat ions  by food techno-  
logy. - Food allergens are certain proteins, defined by their 
rnolecular weight, their isoelectric point, and their capacity to 
b ind  to specific IgE. Binding  site are conformat iona l  or 
sequential epitopes. Isoallergens are defined by their struc- 
tural homology, greater than 67 %. Variants are characteri- 
zed by minimal  differences of amino acids. Identification of 
the amino acid sequence of an allergen allows its synthesis by 
genetic engineering,  and inclusion in the nomenc la tu re  of 
allergens. Vegetable allergens can be classified into several 
groups: profilins,  PR proteins,  enzymes,  storage proteins,  
stress proteins, ubiquitous allergens represented by carbohy- 
drate residues. The conditions of allergenicity of certain food 
proteins depend on the resistance to heat  denatura t ion  and 
gastrointest inal  enzymes, preferential  access to the gastroin- 
test inal  mucosa  (due to a h igh intake or by more  effective 
endocytosis), the existence of crossed reactions with inevitable 
exposure allergens (pollens). Food industry  technologies 
introduce certain changes: the use of dietary proteins as addi- 
tives, prolonged storage, heating creating neoallergens, risks 
of t ransgenic foods, introduct ion of new dietary proteins onto 
the market.  

INTRODUCTION 

Les allergies alimentaires (A,A.) sont definies 
comme l'ensemble des tableaux et affections cli- 
niques li~es h une sensibilisation de l'organisme 
aux allerg~nes alimentaires. Cette sensibilisation 
s'exprime par des IgE specifiques. Bien que la pre- 
valence ne soit pas suffisamment connue, il ne fait 

pas de doute qu'elle pourrait survenir chez plus 
de 1 p. cent de la population, d'une part, et que 
d'autre part, elle cro~t rapidement depuis 15 ans. 
[1] Une particuliere attention dolt ~tre apport6e 
en consequence aux connaissances acquises sur 
les allergenes alimentaires, les conditions d'aller- 
genicite, et les modifications induites par les tech- 
nologies agro-alimentaires. 
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ALLERGENES, ISO-ALLERGI~NES, 
VARIANTS ET I~PITOPES : GI~NI~RALITI~S 

Tableau I. - Allerg6nes a l imentaires  se lon  la nomenc la ture  

Source dhllergdnes Ddnomination PM 
(k Da) 

Les allergenes sont une vari6t6 d'antig6nes, 
substances capables de susciter  une r6ponse 
immunitaire particuliere dite ,< allergique ,,, li6e 
~a la synth~se d'IgE sp6cifiques. I1 s'agit dans la 
grande majorit6 des cas de prot6ines et souvent 
de glycoprot6ines de poids mol6culaire moyen : 
15 000 g 40 000 daltons. Beaucoup d'entre elles 
ont une activit6 enzymatique. 

Les allerg6nes alimentaires, ou trophallergenes 
en repr6sentent un sous-groupe fort important,  
marne si leur 6tude a pris quelque retard sur celle 
des pneumallerg~nes (pollens, acariens, etc.). On 
distingue, dans les aliments,  des allerg6nes 
majeurs  et mineurs,  des isoallerg~nes, et des 
variants [2-3]. 

On appelle allerg0ne majeur  un antigone puri- 
fi6 contre lequel au moins 50 p. cent des patients 
test6s pr6sentent des IgE sp6cifiques et qui donne 
des tests cutan6s imm6diatement positifs, g une 
concentration tr~s faible, chez au moins 90 p. cent 
des sujets ayant une maladie allergique en rela- 
tion avec cet allerg6ne. Les isoallerg6nes sont des 
mol6cules de mOme poids mol6culaire, de fonc- 
tions biologiques identiques (par exemple de 
m6me activit6 enzymatique) et qui pr6sentent une 
homologie d'identit6 des s6quences amino-acides 
d'au moins 67 p. cent (ils se diff6rencient donc par 
le point iso61ectrique, puisque celui-ci d6pend des 
charges positives et n6gatives des acides amin6s). 
A l ' int6rieur d 'un groupe d'isoallerg0nes, les 
variants allerg6niques sont des mol6cules ayant 
des s6quences tr6s proches les unes des autres 
(substitution d'un ou de quelques amino-acides). 
La connaissance de ces variants dolt beaucoup 
la biologie mol6culaire et en part iculier  au 
s6quengage des g~nes de ces prot6ines montrant  
des mutations ponctuelles. 

Les allergenes naturels peuvent subir des modi- 
fications post-transcriptionnelles : glycosylation, 
acylation, m6thylation, etc. Ces modificat ions 
manquent  au niveau des allerg0nes recombinants 
correspondants. Ces derniers n'ont donc pas exac- 
tement la mfime structure que les allerg0nes natu- 
rels. 

La d6nomination des allerg6nes s'effectue selon 
le nom taxonomique : 3  premieres  lettres du 
genre, espace, premiere lettre de l'espece, espace 
et num6ro arabe (selon la nomenclature  r6vis6e 
en 1995). L'isoallerg6ne est identifi6 par deux 
num6ros suivants de 01 ~a 99, et le variant est iden- 
tifi6 ~ la suite par deux nouveaux chiffres de 01 
99. Actuellement,  les allerg6nes provenant  de 
neuf  sources al imentaires  sont inscrits dans la 
nomenclature (tableau I) [4, 5, 6, 7, 8]. 

Gadus callarias (morue) 

Gallus domest icus  (poulet) 

Penaeus aztecus (crevette) 

Brassica Jurlcea 
(moutarde orientale) 

Hordeum vulgare (orge) 

Sinapis alba 
(moutarde jaune) 

Glycinus max (soja) 

Arachis hypogea (cacahu~te) 

BerthoUetia excelsa 
(noix du Br6sil) 

Gal c 1 ; allerg~ne M 12 

Gal d 1 ; ovornuco~de 28 
Gal d 2 ; ovalbumine 44 

Gal d 3 ; conalbumine  (Ag22) 78 
Gal d 4 ; lysozyme 14 

Pen a 1 ; t ropomyosine 36 
Pen a 2 ; 34 

B r a j  1 ; 2 S a lbumine  14 

H o r v  1 ; BMAI-1 15 

Sin a 1 ; 2 S alburnine 14 

Gly m 1 34 

Ara h 1 63 
Arah 2 17 

B e r e  1 ; 2 S a lbumine  12 

Tableau IL  - l~pi topes  B 
de deux al lerg6nes majeurs  a l i m e n t a i r e s  

Origine Allergdne majeur S~quence acides aminds 

Crevette Tropomyosine Phe Leu Ala Glu Glu Ala 
r6sidu 153-161 (Shanti) Asp Arg Lys 

Lait B6ta-lactoglobuline Arg Thr Pro Glu Val Asp 
r6sidu 124-134 (r~f. 65) Asp Glu Ala Leu Glu A!a 

L'allerg6nicit6 (= l ' immunog6nicit6 d'un aller- 
g~ne) est la propri6t6 d ' induire une r6ponse 
immuni ta i re  caract6ris6e par  la synth6se d'IgE 
sp6cifiques. Ceci est le fait de portions limit6es de 
la prot6ine, les d6terminants antig6niques ou 6pi- 
topes. Pour ~tre immunog6ne,  la mol6cule dolt 
contenir des 6pitopes vis-a-vis des lymphocytes B, 
des 6pitopes vis-h-vis des lymphocytes T, des agr6- 
topes pour  la pr6sentat ion par  les cellules pr6- 
sentant l'antig~ne. Les agr6topes sont une partie 
de la mol6cule capables de s e l i e r  au d6s6tope, 
pattie de la mol6cule de HLA-D sur la membrane  
de la cellule pr6sentant l'antig~ne. 

Un 6pitope est un petit peptide. Huit ~t 12 acides 
amin6s le constituent,  le plus souvent, rnais les 
acides amin6s adjacents sont utiles pour mainte- 
ni t  la configuration de cet 6pitope, si bien que le 
d6terminant  antig6nique est  d 'une vingtaine 
d'acides amin6s (tableau II). Les 6pitopes sont 
g6n6ralement situ6s en surface des prot6ines, 
dans des zones de forte flexibilit6 et de forte 
hydrophilie.  Certains 6pitopes suscitent une  
r6ponse d'hypersensibilit6 retard6e. D'autres, une 
r6ponse anticorps IgE, ou la cr6ation d'anticorps 
IgG. 

Rev. fr. Allergol., 1997, 37, 1. 
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On distingue des 6pitopes conformat ionnels  
(detruits en cas de perte de la structure tertiaire) 
et des 6pitopes sequentiels dependant de l'enchai- 
nement  des acides amines (structure primaire). 
Par exemple, le lysozyme de blanc d'oeuf contient 
129 rdsidus d'acides aminds dont la structure ter- 
tiaire depend de 4 ponts disulfures. Lorsqu'ils sont 
rdduits, la molecule perd cette structure et devient 
incapable de rdagir avec les anticorps. Les pep- 
tides obtenus par clivage de la molecule denatu- 
rde ne sont pas capables de se tier aux anticorps. 
Les 6pitopes sont donc conformationnels. L'etude 
cristallographique aux rayons X d'un complexe 
lysozyme-anticorps monoclonal  a montr6 qu'il 
existe un dpitope conformationnel,  constitu6 de 
deux rdgions : 18 - 27 et 116 - 129, rapprochdes 
dans la structure tertiaire : ce type d'dpitope est 
dit : discontinu. Trois epitopes jusqu'ici ont 6t6 
bien caractdrisds dans la lysozyme. 

tres thermo-stables [ 16, 17]. Inversement de nom- 
breux fruits aqueux cont iennent  des allergenes 
thermolabiles comme la pomme. I1 ne faut pas 
oublier que souvent les deux types d'allerg6nes 
coexistent dans un m~me aliment. La plupart des 
allerg~nes alimentaires sont tres rdsistants/~ la 
proteolyse. Citons la beta-lactoglobuline [ 10, 11, 
12], l'allerghne Gad c 1 [ 18], l'ovomucoide et l'oval- 
bumine [15], le coton [15]. Le soja, l 'arachide 
voient decroitre leur allergdnicit6 apr~s un traite- 
ment  par pepsine, trypsine et peptidases intesti- 
nales[  14]. L'allergenicit6 de la farine de bl6 n'est 
pas affectde par la pepsine, mais elle l'est par la 
trypsine. 

La plupart  des allergenes alimentaires sont 
resistants ~ une aciditd mod~ree (Taylor). Un aller- 
g~ne majeur de l'arachide, et aussi l 'ovalbumine 
ne sont pas denatures fi pH3. 

LES ALLERGENES ALIMENTAIRES : 
CARACTI~RISTIQUES GI~NI~RALES 

La plupart des allergenes alimentaires ont entre 
10 000 et 70 000 dahons. La taille de 10 000 dal- 
tons est la limite inferieure probable pour que la 
molecule soit immunog~nique.  La limite sup& 
rieure a envisager est lide 5 la capacitd de l'absorp- 
tion intestinale. Quelques allerg~nes connus ont 
des tailles plus importantes, comme Ara h 1 (63,5 
kd) et Ara h 2 (17 kd) qui existent sous forme de 
polymeres de 200/~ 300 kd. On peut penser qu'ils 
sont fragmentds lots de la digestion [2-3]. 

La plupart des allergenes alimentaires sont des 
glycoproteines h point isoelectrique acide. Elles 
sont hydrosolubles ou solubles en solution saline, 
et appar t iennent  h la famille des albumines 
(solubles dans l'eau) ou des globulines (soluble en 
solute salin). Plus ra rement  elles sont solubles 
dans l'alcool, comme les gliadines. Un allergene 
identifi6 r6cemment  dans le surimi n'est pas 
hydrosoluble, puisque le surimi est prepar6 ~ par- 
tir du poisson par un  lavage prolong6 qui 61imine 
les proteines hydrosolubles [9]. 

Les aUergenes alimentaires sont en g6n6ral r6sis- 
tants ~ la chaleur et ~ la proteolyse [3, 10, 11, 12]. 
Les proteines de lait (cas6ines et alpha-lactalbu- 
mine encore plus que la beta-lactoglobuline et la 
BSA), gardent leur pouvoir de liaison aux IgE sp6- 
cifiques apr~s chauffage ~ 80 - I00 ° pendant 
15 minutes [6, 8]. Les allerghnes de poisson, de 
crevette sont tres r6sistants ~t la chaleur. Apres 
chauffage de 60 ° ~ 80 ° pendant  une demi-heure 
une heure, les allergenes de riz et de soja ne sont 
que partiellement denatures [13, 14]. Les aller- 
genes majeurs de l 'arachide sont particulierement 
thermostables/~ 100 ° ainsi que les allergenes de 
coton [ 14, 15]. L'ovomuco/de et l 'ovalbumine sont 
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LES ALLERGENES 
VI~GI~TAUX 

Les allergenes vdgetaux ont 6td particulibrement 
etudies depuis ces derni6res anndes. A la notion 
classique d'aliments faiblement allergdniques et 
d'allergenes vegdtaux thermolabiles s'est substitu6 
un concept inverse de frdquence des allergies aux 
fruits et legumes, les allergbnes dtant situes aussi 
bien dans les fruits et les legumes aqueux qu'issus 
de graines et oldagineux. Une grande variabilit6 
des iso-allergenes a l'interieur d'une meme esp~ce 
(pomme) explique des differences de reactogdni- 
cite d'une variet6 ~t l'autre. La quantit6 d'allergenes 
varie dgalement avec la maturat ion.  Enfin, les 
nombreuses allergies croisees ~t des fruits et des 
ldgumes phylogdnetiquement dloignes, ont logi- 
quement conduit A soupgonner que les allergenes 
incriminables sont des proteines fonctionnelle- 
ment  indispensables, et donc conservdes, /~ 
quelques modifications pres, au cours de l'dvolu- 
tion. On les d~nomme pan allerg~nes [18, 19]. 

• Plusieurs groupes peuvent etre individualises : 

Les profilines 

Les profilines sont des prot6ines contr61ant la 
polymerisation de l'actine dans les cellules euka- 
ryotes. Valenta a montr4 qu'elles sont presentes 
dans probablement  tous le s  pollens. Elles joue- 
raient un r61e dans la fecondation. La profiline de 
bouleau (14 kd) est Bet v II ; 15 p. cent des aller- 
giques au pollen de bouleau sont sensibilises ~ Bet 
v II [i 8]. Cette profiline a d'importantes homolo- 
gies avec celles d'autres arbres, de Graminees,  
d'armoise [19] mais aussi de celeri [19]. En cas 
d'allergie h la pomme ou p6che chez des sujets 
allergiques au pollen de Graminees, on demontre 
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des IgE sp6cifiques contre la profiline d'ivraie et 
aussi de bouleau (par r6action crois6e, dans une 
r6gion sans bouleaux). 

Les prot6ines PR (pathogenesis-related) [20] 

Deux allerg~nes de Phaseolus vutgaris mais aussi 
l'allerg6ne majeur  du bouleau Bet v I appartien- 
nent ~ cette famille. Bet v I a une forte homologie 
avec l'allerg6ne majeur  de la pomme,  et la r6ac- 
tion crois6e in vitro est d6montr6e. Un autre 
exemple en serait le lysozyrne du latex, ayant des 
similarit6s avec les lysozymes de fruits. I1 est pos- 
sible qu'il s'agisse d'une prot6ine identifi6e comme 
h6vamine, vis-h-vis de laquelle les sujets sensibi- 
lis6s au latex et ayant une A.A. h l'avocat, r6agis- 
sent [21]. 

Des enzymes  

Le groupe des cyst6ine prot~inases contient les 
allerg6nes majeurs des acariens :Der  p I e t  Der f 
I, ayant une homologie partielle avec des prot6i- 
nases de plantes, la papaYne et la brom61aYne des 
fruits exotiques, mais aussi la ficine de la figue. 
La r6action crois6e entre les farines de c6r6ales 
repose 6galement sur l 'homologie entre les amy- 
lases [22]. 

Les prot6ines de stockage 

Les prot6ines de stockage des graines, comme 
les vicillines. Des caract6ristiques particuli6res 
s'attachent aux ol6osines,fortement hydrophobes,  
et qui sont  des candidats ~t une activit6 allerg6- 
nique [23]. 

Les prot6ines de stress (heat shock proteins) 

Cette possibilit6 est avanc6e pour  l'allergie au 
latex [21]. 

R6sidus Carbohydrates : CHD 

Chez des sujets sensibilis6s aux Gramin6es, avec 
A.A. ~t la Pomme et ~ la p~che, presque t ous l e s  
s6rums ont des IgE sp6cifiques de CHD, port6s par 
un allerg~ne majeur  de l'ivraie, Lo] p XI, de 40 kd. 
Les r6sidus CHD ne paraissent pas ~tre impliqu6s 
dans les 6pitopes des profilines, selon Valenta. 
Selon Aalberse, les anticorps d6velopp6s contre 
des cha~nes lat6rales carbohydrates des glycopro- 
t6ines r6agissent avec de nombreuses  glycopro- 
t6ines. 

Les conditions de l 'allerg6nicit6 d 'une  prot6ine 
alimentaire 

Elles ressortent du terrain comme des prot6ines 
responsables. 

I1 est certain qu'un terrain g6n6tique particulier, 
l'atopie, pr6dispose ~ la synthbse d'IgE sp6cifiques 

contre l 'environnement. L' immunog6n6t ique est 
complexe. Le terrain atopique est probablement  
sous la d6pendance de plusieurs g~nes. On iden- 
title les g6nes commandant  la production globale 
des IgE - et ceux du complexe majeur  d'histo- 
compatibilit6 : des associations de HLA de classe 
I avec certaines r6ponses /t des allerg6nes ont 
d'abord Ot6 d6crites. Les g6nes HLA de classe II, 
(DR, DP, DQ) orientent la production d'IgE sp6- 
cifiques : par exemple les r6ponses aux antig6nes 
Lol p 1, 2 et 3 des allerg6nes de l'Ivraie sont li6s/a 
la pr6sence d'un haplotype DR 3, tandis que les 
r6ponses aux antig6nes de l 'Ambrosia Arab a 5 et 
6 le sont respectivement au DR 2-Dw 2, et DR 5. 
Les facteurs g6n6tiques expliquent ainsi que, vis- 
~-vis d'un m6me allerg6ne et dans des conditions 
de stimulation identique, les individus r6pondent 
par  des variations impor tantes  de quantit6 et 
d'affinit6 d'anticorps IgE. 

Quelles sont les caract6ristiques des prot6ines 
allerg6niques, permet tant  de les dist inguer des 
prot6ines antig6niques ? Elles font l'objet de nom- 
breuses hypothbses 6tant donn6 que les allerg~nes 
n'ont pas de structure physico-chimique particu- 
li6re [2]. 

• La rdsistance d la ddnaturation thermique joue 
un r61e important  dans l'allerg6nicit6, elle rend 
compte de la stabilit6 des 6pitopes et conf6re ~ cer- 
tains aliments, comme l'arachide, le soja, la cre- 
vette, le poisson, l 'ovomucoide  [14, 24], une 
constante  allerg6nicit6, quelles que soient  les 
modalit6s culinaires. Inversement, l'alpha-lactal- 
bumine et la b~ta-lactoglobuline de l ait de jument  
ne sont  plus reconnues  par  les IgE sp6cifiques 
apr~s 25 mn d'6bullition, la d6naturat ion de 
l 'alpha-lactalbumine 6tant d6jh trbs avanc6e au 
bout  de 10 mn [25]. 

• La quantitd d'allerg~ne gagnant l'acc~s aux 
muqueuses  est un param6tre  de sensibil isat ion 
bien 6tabli pour  les pneumallerg6nes : le taux de 
sensibilisation aux acariens est accru au-del~ de 
2 ~tg de l'allergbne majeur  de Dermatophago~des 
Ptgronyssinus 1 par  g de poussibres.  En ce qui 
concerne les allergbnes alimentaires, il existe aussi 
bien sur  le plan collectif des habi tudes  alimen- 
taires des populations que sur  le plan individuel, 
un lien 6vident entre la fr6quence et la quantit6 
des consommation alimentaires, et la fr6quence 
des allergies correspondantes (I'A.A. au riz est par- 
t iculibrement fr6quente au Japon, rarissime en 
France). Mais lorsqu'on consid6re la concentra- 
tion relative d'un allerg6ne majeur  dans un ali- 
ment,  elle n'est pas toujours  importante.  
(p~che...). Inversement des prot6ines pr6sentes en 
quantit6 importante,  comme l'actine et la myo- 
sine, ne sont pas allerg6niques. 

• Un facteur important  de l'allerg6nicit6, serait 
un conmct priviI~gid d'une quantitd suffisante de Ia 
molYcule avec les muqueuses. En ce qui concerne 
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les allergenes alimentaires, le caract~re hydrophile 
marqud de certaines protdines favorise leur pas- 
sage dans la vapeur  de cuisson. La prdsence 
d'allergenes de crevettes dans la vapeur  a dtd 
ddmontrde [26]. Ceci favorise dvidemment  une 
sensibilisation des muqueuses  respiratoires, et la 
possibilitd d'un asthme par allergie alimentaire. I1 
en va de m6me pour  le poisson, l'oeuf. 

• La digestibilitd, c'est-~t-dire la ddgradation enzy- 
matique des protdines alimentaires - est un facteur 
essentiel de la non-allergdnicitd, comme le montre 
l'exemple de la papaine : l 'incidence de la sensibi- 
lisation dans la population (en consommant  dpi- 
sodiquement)  est de 1 p. cent ~t 3 p. cent. Mais 
l'injection intradiscale, pour  chimionucldolyse, de 
la m6me protdine, entrainant son passage dans le 
sdrum of~ elle n'est pas ddgradde (sa demi-vie est 
alors de plusieurs jours), est suivie de l 'apparition 
d'IgE spdcifiques chez 36 p. cent des sujets [27]. 
La rdsistance ~t la protdolyse peut  cont r ibuer  
l'allergdnicit6. Elle est bien connue pour  diffdrents 
allerg~nes majeurs.  (de poisson,  ovomucoide,  
moutarde,  etc.) [2, 6, 10]. 

• La nature enzymatique d'une protgine pourrait- 
elle favoriser sa pdndtration "a travers l'6pithd- 
lium ? De m6me, la nature d'inhibiteur d'enzymes 
de certains allerg~nes alimentaires pourrait-elle 
interfdrer avec leur ddgradation intraluminale, et 
favoriser l'acc~s de moldcules intactes en plus 
grand nombre ~ la muqueuse  digestive ? [28]. 

• La possibilitd d'une rneilleure endocytose entd- 
rocytaire pour  certaines protdines pourrait  favori- 
set leur prdsentation antigdnique aux lymphocytes 
T, et donc la sensibilisation. Des protdines hydro- 
phobes comme les allerg~nes de l'huile d'arachide, 
pourraient  avoir cet acc~s privildgid, par rapport  
~t des protdines hydrophiles. Une liaison forte de 
l'allergene majeur  de la moutarde ~t des vdsicules 
phospholipidiques indique que cet allerg~ne serait 
particulierement apte ~t inter agir avec des lipides 
membranaires ,  ceci facilitant donc son endocy- 
tose et son acces privildgi6 aux cellules immuno- 
compdtentes [29], D'autres protdines des oldagi- 
neux, pourra ient  reprdsenter  ce m~me cas de 
figure [30]. 

Un facteur certain de l'allergdnicit6 alimentaire 
est li6 ~t l'existence de rgactions croisges entre aUer- 
gdnes polliniques et allerg~nes vdggtaux alimen- 
taires, telles que les IgE spdcifiques des premieres 
sont  aptes g induire une rdaction allergique 
lorsqu'elles rentrent en contact  avec les seconds. 
Ceci est dO h d' importantes homologies de struc- 
ture de ces pan-allergenes [18, 19]. Or, le carac- 
tere rdpdtd, quotidien, (quelques mois par  an) de 
la stimulation de synthese des IgE spdcifiques par  
rinhalation des pollens, maintient en permanence 
un taux 61ev6 de sensibilisation et donne toutes 
ses chances d 'expression aux allergies alimen- 
taires aux fruits et 16gumes. A cet 6gard, les o16o- 

sines, protdines hydrophobes  des pollens et des 
graines (soja, mais, tournesol,  etc.) paraissent  
d'excellents candidats  g u n  r61e allergdnique 
encore ignord, parce que d'une part elles sont prd- 
sentes en grandes quantitds et que d'autre part  
leur hydrophobicit6 pourrait  favoriser leur liaison 
aux membranes  entdrocytaires puis leur endocy- 
tose [23, 31]. L'analyse de la littdrature rdcente 
montre  que la possibilitd d'allergie alimentaire/a 
un fruit ou ldgume, ~t la suite d'une sensibilisation 
par  voie respiratoire aux memes protdines 
(graines de tournesol)  ou ~t des protdines appa- 
rentdes (Ficus benjamina et figue), est un phdno- 
m~ne gdndral, non limitd aux pollens, mais dtendu 

toutes les varidtds de protdines [32, 33]. C'est 
pourquoi  la prdvention de l ' inhalation des pro- 
tdines dans les industries agro-alimentaires est 
r ecommandab le  de fagon gdndrale, mdme si le 
risque d 'as thme professionnel  est peu frdquent 
[34]. 

INCIDENCES DES TECHNOLOGIES 
AGRO-ALIMENTAIRES 

SUR L'ALLERGI~NICITI~ 

Comme nous l 'avions soulignd en 1987, elles 
induisent de nombreuses modifications de l'aller- 
gdnicitd [35]. Pr incipalement  depuis 1987, une 
vision plus prdcise peut 6tre dlaborde. Les risques 
sont lids ~t l'utilisation croissante de protdines ali- 
mentaires comme additifs ou auxiliaires de fabri- 
cation, aux modifications d'allergdnicit6 lides au 
stockage, au chauffage ou/~ des procddds physico- 
chimiques de traitement des protdines, g la crda- 
tion d'aliments transgdniques, enfin ~t l'introduc- 
tion dans l 'al imentation humaine de nouvelles 
protdines. 

• I1 est actuellement certain que des risques bien 
identifids d'allergie alimentaire aux additifs et auxi- 
liaires de fabrication existent. Ces risques sont lides 
aux protdines alimentaires : casdinates utilisds 
comme agents de texture [36], lysozyme d'0euf uti- 
lisd comme agent bactdricide dans la fabrication 
de fromages [37], papaYne, agent clarifiant des 
bieres [38], alpha-amylase fungique, amdliorant 
des farines [39, 40], lactase fungique ajoutde g cer- 
tains laits [41], etc., rouge cochenille colorant de 
prdparations lactdes, confiseries, apdritif... [41], 
vanille, ardme envahissant une large gamme de 
produits,  [42], etc. Les quantitds ingdrdes sont 
minimes,  de l 'ordre de quelques milligrammes. 
Elles suffisent h induire des rdactions s6rieuses. 
Ces allergenes masquds sont une des grandes 
caractdristiques de l 'alimentation moderne. Seuls 
quelques services d'allergologie ont les possibilitds 
de tester ces substances. C'est pourquoi  nous pen- 
sons que la frdquence des allergies alimentaires 
ces allergenes majeurs est tres sous-dvalude. 

Rev.fr. AllergoL, 1997, 37, 1, 
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• I1 est de connaissance recente que le stockage 
des aliments ~ temperature ambiante ou ~ + 4 ° c 
puisse modif ier  leur allergenicite : le taux de 
l'allergene majeur  de pomme augmente  avec la 
duree de conservat ion [43]. Un nOo-allergene 
appara~t en quelques semaines dans la noix de 
Pecan [44]). 

• Le role du chauffage a d 'abord 6t6 mis en evi- 
dence au niveau de la reactogenicit6 de l'aliment, 
c'est-/~-dire l 'intensit6 de la react ion allergique 
cutanee chez le sujet sensibilis6. Bleumink a mon- 
tre que le lait chauff6 entratnait une reaction cuta- 
nee plus intense que le lait natif. I1 incriminait la 
formation de composes de Maillard, formes g par- 
tit des proteines et du lactose [45]. L'accentuation 
de la reactogOnicite des proteines d'arachide par  
le chauffage est un phenomene d'observation cou- 
rante, grfice g la compara ison  chez des sujets 
allergiques ~ l'arachide, des prick-tests aux pro- 
teines de graine de cacahuete,  et au beurre  de 
cacahuete (qui ne contient que 40 % de proteines). 
Ces derniers sont  f requemment  plus accen- 
tues.(Observation personnelle). 

• La possibilit~ d'apparition de ndo-allergOnes, 
due au chauffage, vient d'etre demontree pour  la 
noix de Pecan [44]. Observons qu'il s'agit de 
graines, riches en proteines, mais aussi en lipides, 
et que l'on peut  faire l 'hypothbse de la formation 
de conjugues lipides-proteines, dont l 'endocytose 
pourrait  ~tre tres facilitee par  l 'acquisition de pro- 
prietes hydrophobes.  I1 pourrait  s'agir d'un pro- 
bleme beaucoup plus general, de risque allerge- 
nique des huiles provenant de ces graines, et dont 
la fabrication necessite de hautes temperatures.  
En effet, differentes publications ont attire l'atten- 
tion sur  l 'anaphylaxie ou la dermati te  atopique 
induites par les huiles de sesame, d'arachide, de 
tournesol [46, 47, 48, 49, 50]. La presence d'aller- 
genes dans les huiles d'arachide est un fait certain 
[51, 52]. Toutefois, les quantites de proteines inge- 
rees sont si minimes que l'allergenicit6 de la pro- 
teine native ne para~t pas pouvoir  expliquer ces 
reactions. L'hypothese rationnelle est celle d'une 
neo-allergenicite creee par des modifications de 
structure des allergbnes natifs. 

Par ailleurs une publication a confirm6 la pos- 
sibilite d'une sensibilisation h u n  neo-allergene 
derive du gluten par  hydrolyse alcaline, fabriqu6 
comme composant  de marshmallows. I1 est inte- 
ressant de constater  l 'absence de reactivit6 croi- 
see avec le gluten naturel [53]. 

• Le risque allergique des aliments transggniques 
a et6 envisage par  la FDA des 1992 [54]. I1 convient 
de rappeler que le syndrome 6osinophilie-myal- 
gies [55] a pu Otre mis en relation avec des dimeres 
de tryptophane contaminant  les preparations de 
tryptophane. La presence de ces dimeres etait le 
resultat d'une manipulation genetique du bacillus 

amylotique factiens puisque sa production de tryp- 
tophane avait 6t6 modif iee par  l ' insertion d 'un 
gene d'une autre souche, codant pour  une enzyme 
augmentant  la quant i te  de produi ts  interme- 
diaires dans la synthese du tryptophane. Le trans- 
fert d'un gene codant pour  une proteine, peut cor- 
respondre ~ une quantite importante de cette pro- 
teine et il vient d'etre montre  qu'un soja transge- 
nique, contenant  l 'a lbumine 2 S de la noix du 
Bresil, l 'exprime dans une quanti te  telle que ce 
soja induit une reactivite allergique accentuee de 
la peau de sujets allergiques ~ l a  noix du Bresil. 
L ' immunoblot  confirme que cette proteine trans- 
genique n'a rien perdu de ses epitopes B e t  se lie 
aux IgE specifiques de la noix du Bresil [56]. 

Ce travail marquant  montre  d'autre part que la 
caractdrisation du risque n'est possible qu'fi 
condition de disposer de serums de patients sen- 
sibilises 5 la proteine suspectee.  Aucun modele  
animal n'avait jusqu'ici identifie l 'albumine 2 S 
comme allergene majeur  de la noix du Bresil. 

L'introduction de nouvelles proteines d'origine 
bacterienne, dens les aliments en raison de leurs 
proprietes de resistance aux herbicides, a dej5 et6 
realisee. Un soja t ransgenique contient  ainsi la 
proteine EPSPS (5 enolpyruvylshikimate - 3 phos- 
phate synthase). Certes il a ete montre  que celle- 
ci n ' induit  pas de modif icat ions  dans la recon- 
naissance des differents allergenes du soja par  les 
IgE specifiques [57]. Mais est-il possible d'affir- 
met  l 'absence d'allergenicite de cette proteine ? I1 
est en effet connu que differentes especes bacte- 
riennes suscitent la formation d'IgE specifiques. 
La possibilite d'allergenicite de novo de ces pro- 
teines, comme la possibilite de reactions croisees 
avec des proteines de bacteries /t tropisrne 
humain,  existent. Connaitre le taux de ces pro- 
teines transgeniques dans l'alirnent parait un prea- 
l ane  exigible, ainsi que des etudes sur une large 
echelle de la reactivite cutanee immediate de ces 
nouveaux aliments, par  prick-tests predictifs, sur 
des sujets sains .... mais egalement par tests cuta- 
nes et par immunoblots chez des sujets allergiques 

l 'aliment originel... 

• Independamment  des aliments transgeniques, 
et de leur aspect futuriste, il faut prater attention 
aux nouvelles protgines qui envahissent progressi- 
vement  le paysage al imentaire : proteines exo- 
tiques dissimulees dens des produits composites 
comme les ,< Energy Drinks ,,, ou des <~ Health 
food products [58] ~,, proteines du latex utilise en 
filet de contention de pieces de viande [59] mais 
pouvant  atre des contaminants  de surface en rai- 
son de la protection des mains des employes des 
services de vente et restauration, par  des gents de 
la tex .  L'utilisation de mycoprote ines  issues de 
Fusarium (Myco Q) ou de Candida a paru provo- 
quer quelques reactions allergiques [60, 61]. 
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CONCLUSION 

Les allergbnes alimentaires se pr~tent 5. de mul- 
tiples modifications par les technologies agro-ali- 
mentaires.  Parmi elles, de nombreux  proc6dds 
d'hydrolyse visent 5. modifier les propridtds fonc- 
tionnelles des prot6ines. Outre le fait que l'hydro- 
lyse ne parait pas diminuer le risque de r6actog6- 
nicit6 [62] il faut garder en mdmoire que la plu- 
part des allerg6nes sont  de poids moldculaire 
moyen, de 10 5. 40 kDa et que l'hydrolyse m6na- 
gde, si elle augmente la quantit6 de peptides dans 
cette fourchette, pourrait produire des n6o-aller- 
gbnes. Si l'attention est 16gitimement attirde par 
les risques inhdrents aux traitements physico-chi- 
miques des prot6ines, il faut 6galement envisager 
la possibilit6 de diminuer l'allergdnicitd d'un ali- 
ment : le ddveloppement commercial  des diff6- 

rents laits hypo allergeniques et anallergdniques 
pour la nutrition infantile est 1/~ pour le prouver. 
Toute la gamme de laits existe, du lait aux pro- 
teines du lactos6rum partiellement hydrolys6es, 
aux hydrolysats poussds de casdine, de soja, de col- 
lag6ne de boeuf. Un lait ~ base d'amino-acides est 
proche de la commercialisation. I1 sera 6galement 
possible grfice 5. la connaissance des allerg6nes 
majeurs, de ddpldter sdlectivement un aliment en 
ces prot6ines, le rendant hypoallergenique. Les 
travaux rdalisds sur le riz et sur la farine de b16, 
montrent l'intdret de cette vole [63, 64]. 

Tous ces exemples illustrent les convergences se 
renforgant entre les sciences fondamentales,  le 
monde  de la sant6, et les d6veloppements com- 
merciaux. 

Article publi6 dans les Cabiers d 'agricuhure 1996. 
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