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Résumé

A Pinverse des piqires d’hyménoptéres, les réactions systémiques de type anaphylactique aux piqiires de moustiques sont extrémement rares.
Les piqiires de moustiques provoquent habituellement chez les patients allergiques des réactions cutanées immédiates ou/et tardives dans lesquel-
les sont impliquées les IgE, les IgG ou, pour les réactions tardives le systéme lymphocytaire. Ces lésions cutanées, qui peuvent se prolonger
plusieurs jours, sont douloureuses, pénibles a supporter et elles altérent la qualité de vie des sujets atteints. Les enfants, n’ayant pas de protection
naturelle vis-a-vis des allergénes de moustiques, sont particuliérement exposés, notamment dans les zones fortement infestées par les moustiques.
Bien qu’il existe une désensibilisation naturelle aprés des piqires répétées pendant un temps prolongé, une immunothérapie, réalisée actuellement
avec des extraits de corps totaux non standardisés, a parfois été discutée en complément de mesures préventives bien codifiées. L’identification et
’utilisation récente des allergénes principaux de la salive des moustiques et 1’obtention d’allergénes recombinants croisant pour les différentes
espéces de moustiques devraient permettre d’améliorer a ’avenir le diagnostic et le traitement par immunothérapie des réactions aux piqires de
moustiques invalidantes chez les patients allergiques.
© 2005 Publié par Elsevier SAS.

Abstract

In contrast to hymenoptera stings, anaphylactic reactions due to mosquito bites are very rare. In mosquito-allergic patients, mosquito bites can
provoke immediate and/or delayed cutaneous reactions, the former involving IgE and IgG, the latter involving lymphocytes. Such cutaneous
reactions may last for several days, and they are often painful and affect the involved person’s quality of life. Children, who do not have natural
immunity against mosquito salivary allergens, are particularly at risk, especially in heavily infested areas. While immunity may be acquired as a
result of repeated bites occurring over a long period of time, specific immunotherapy with whole body extracts has sometimes been proposed as a
complement to well-defined preventive measures, but in the absence of standardized extracts this remains questionable. The recent identification
of the major allergens in mosquito saliva and the production of recombinant mosquito allergens that cross-react with salivary allergens from
various type of mosquitoes should facilitate the diagnosis of mosquito allergy and justify immunotherapy for individuals who have serious
allergic reactions following mosquito bites.
© 2005 Publié par Elsevier SAS.
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Les moustiques présentent sur le plan médical une impor-  ment le paludisme, la fiévre jaune, la dengue. De plus, les
tance considérable. Ce sont eux qui nous transmettent notam- moustiques sont trés répandus dans le monde entier. Ils sont
abondants dans les régions chaudes ou ils se reproduisent en

toutes saisons, mais ils sont loin d’étre rares dans les régions

* Auteur correspondant. froides et tempérées ou ils apparaissent durant 1’été. Dans ces
Adresse e-mail : lavaud.francois@wanadoo.fr (F. Lavaud). régions, les moustiques rencontrés ne sont généralement pas
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pathogeénes. Cependant, leurs piqires peuvent provoquer des
réactions allergiques chez les individus sensibilisés. Ces réac-
tions allergiques sont habituellement moins sévéres que celles
provoquées par les piqlires d’hyménopteres et, de ce fait, elles
ont suscité moins de travaux de la part des allergologues. Par
ailleurs, la validité des extraits de corps totaux de moustiques
actuellement disponibles est discutée, tant pour le diagnostic
que pour le traitement de désensibilisation.

Des travaux récents, concernant notamment 1’histoire natu-
relle de la sensibilisation, 1’identification et 1’utilisation des al-
lergénes responsables, et la mise au point d’allergénes recom-
binants, ont relancé 1’intérét des allergologues pour les
réactions allergiques aux piqlires de moustiques et laissent es-
pérer a I’avenir une meilleure prise en charge.

1. Ecologie des moustiques

Les moustiques sont des insectes de 1’ordre des diptéres, de
la famille des culicidés. La famille comporte plus de 3000 es-
peéces, parmi lesquelles trois sont particuliérement importantes
en pathologie humaine : anophéles, a¢des et culex. En Europe,
les espéces les plus fréquentes sont aédes et culex, mais il est
possible de rencontrer, dans certains endroits, d’autres especes
telles que des anopheles. Dans nos régions, 1’espéce la plus
répandue est Culex pipiens [1] (Figs. 1-3).

Les moustiques sont des insectes piqueurs hématophages,
suceurs de sang (« biting insects » des auteurs anglosaxons)
et ils introduisent dans le sang les allergénes contenus dans leur
salive. On dit qu’ils sont solénophages (de solen, tuyau) car,
lors de la piqtre, ils n’aspirent que du sang (« capillary-fee-

Fig. 1. Aedes aegyptus.

Fig. 2. Anopheles spp.

Fig. 3. Culex pipiens.

Fig. 4. A gauche : insecte solénophage, le prélévement sanguin se fait
directement dans un capillaire (exemple du moustique) ; a droite : insecte
telmophage, il y a dilacération du derme avec création d’un lac sanguin ou se
fait le prélévement (exemple de la simulie).

ding »), a I’inverse des taons et des simulies qui aspirent a la
fois du sang et de la lymphe (« pool-feeding ») et qui sont de
ce fait dénommés telmophages (de felma, marécage) [2]
(Fig. 4). Les moustiques possédent de longues et fines picces
buccales qui, aprés avoir traversé les tissus sous-cutanés, per-
forent avec précision les capillaires veineux dont ils absorbent
le sang en deux a trois minutes, durée habituelle du repas. De
1,5 a 3 mg de sang sont prélevés a chaque piqure.

Les moustiques se reproduisent en été dans les endroits ou il
y a de I’eau. IlIs sont actifs la nuit et seules les femelles piquent
pour se nourrir, les males s’alimentent de nectar et d’eau. Il
semble que I’attirance pour les moustiques varie en fonction
des individus [3]. Certains sujets manquent de composants at-
tractifs en raison de la présence d’éléments naturels agissant
comme répellents ou du fait du masquage des composants at-
tractifs par une émanation d’origine chimique.

2. Historique

Mellanby en 1946 [4] puis Mac Kiel et West en 1961 [5]
furent les premiers a signaler la survenue de réactions allergi-
ques apres piqlres par des moustiques. En 1993, Valentine [6]
établit le role de la salive dans la sensibilisation aux piqlres de
moustiques en démontrant que la section des canaux conduc-
teurs de la salive empéchait la survenue de réactions cutanées
chez les patients sensibilisés. Par la suite, les principaux tra-
vaux furent effectués dans les pays a forte exposition aux
moustiques, notamment au Canada et en Finlande. Ces études
concernent essentiellement les aspects cliniques et les mécanis-
mes de la sensibilisation, son histoire naturelle, la détermina-
tion des allergénes responsables, ainsi que les modalités et les
effets de I’'immunothérapie spécifique. Quelques revues géné-
rales sur les allergies aux insectes piqueurs et hématophages
ont été publiées en France ces derniéres années [7-9].
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3. Manifestations cliniques

Les réactions aux piqires de moustiques sont habituelle-
ment locales, immédiates ou tardives. Des réactions générales
peuvent survenir.

3.1. Les réactions locales

Le moustique injecte, lors de la piqfire, la salive et le conte-
nu des diverticules cesophagiens. Une irritation locale survient
généralement chez tous les sujets, a type de papule urticarienne
ne dépassant pas 20 mm et disparaissant en quelques heures.

Chez le patient allergique, deux types de réactions locales,
immédiate et tardive, peuvent étre observés :

e une réaction locale immédiate survient dans les 15 premie-
res minutes suivant la piqlre, douloureuse et durant habi-
tuellement de quelques heures a 24 heures. Il s’agit d’une
papule prurigineuse accompagnée d’un érythéme local pou-
vant dépasser 50 mm de diametre ;

e une réaction locale tardive apparaissant plusieurs heures
apres la piqlire de moustique qui se caractérise par des pa-
pules indurées et prurigineuses pouvant persister pendant
plusieurs jours voire plusieurs semaines.

Cette réaction locale peut étre étendue, atteignant jusqu’a
12 cm de diamétre. Ce mode de réaction semble le plus
habituel.

D’autres réactions locales ont été décrites de facon plus ex-
ceptionnelle : éruptions vésiculeuses, hémorragiques, parfois
accompagnées de fievre et d’arthralgies faisant évoquer un
phénomeéne d’Arthus, ou plus rares encore, bulleuses [10]. Si-
mons et Peng ont décrit, sous le vocable de « Skeeter syn-
drome » une réaction locale étendue inflammatoire accompa-
gnée de fievre et parfois de troubles respiratoires tels que de
I’asthme chez de jeunes enfants [11] Des associations sont pos-
sibles entre réactions locales immédiates et retardées [3,8].

3.2. Les réactions générales

Elles sont exceptionnellement observées, a I’inverse des pi-
qares d’hyménoptéres. Des manifestations générales assez va-
gues (nausées, céphalées, vertiges, sensation de fatigue) ont été
décrites [12] ainsi que des urticaires géantes, des angio-cede-
mes, ainsi que quelques cas de choc anaphylactique [13]. Ré-
cemment, Peng et al. [14] ont relevé 14 observations de réac-
tions anaphylactiques chez des sujets habitant aux Etats-Unis,
au Canada, au Japon, en Allemagne et en Suisse. Les réactions
générales peuvent accompagner les réactions locales.

4. Epidémiologie

11 existe peu d’études épidémiologiques sur la prévalence de
I’allergie aux piqdres de moustiques, bien que les réactions al-
lergiques soient de constatation assez courante. Peng et al. [15]
ont relevé un pourcentage de 18 % de sensibilisation a la salive
de moustique parmi 1059 adultes vivant dans une zone infestée

de moustiques. Selon ces auteurs, les individus susceptibles de
présenter des réactions fréquentes et séveéres aux piqlres de
moustiques appartiennent a plusieurs catégories de la popula-
tion :

e les employés civils et militaires non autochtones, travaillant
a I’extérieur, dans les zones infestées par les moustiques ;

e les nourrissons ou les jeunes enfants ne bénéficiant pas ou
peu d’immunoprotection maternelle. En Finlande, Brum-
mer-Korvenkontio et al. [17] ont constaté que presque tous
les enfants présentaient des réactions locales immédiates et/
ou retardées aux piqires du moustique Aedes, que ces en-
fants commencaient a réagir tot dans I’enfance, et deve-
naient rapidement tolérants. En revanche, les enfants islan-
dais, vivant dans un pays dépourvu de moustiques
hématophages, n’avaient pas d’anticorps contre la salive
des moustiques [18] ;

e les touristes ou nouveaux immigrants n’ayant pas bénéficié
d’une exposition préalable aux moustiques indigeénes ;

e les patients atteints de déficits immunitaires primaires ou
secondaires tels que les cancers, le sida, les maladies lym-
phoprolifératives. Les auteurs japonais [19] ont décrit chez
des jeunes de moins de 20 ans, sous le vocable « HMB-
EBV-NK syndrome » une maladie caractérisée par 1’asso-
ciation d’une hypersensibilité aux piqires de moustiques
(HMB ou hypersensitivity to mosquito bites) avec 1ésions
cutanées bulleuses ou nécrotiques, d’un syndrome lympho-
prolifératif a cellules NK et d’une infection chronique par le
virus d’Epstein-Barr. Il pourrait y avoir chez ces patients,
une polarisation de la balance immunitaire TH1-TH2 dans
le sens TH2, comme semble le laisser penser 1’élévation des
interleukines IL-4, IL-6 et IL-10 constatée chez ces patients
[20] 5

e les sujets allergiques a d’autres insectes piqueurs dans le
cadre du syndrome « guépe—moustique » décrit par Sabbah
et al. [21]. Il y aurait chez ces patients une réactivité croisée
avec un antigéne commun de poids moléculaire de 44 kDa
pouvant correspondre a de la hyaluronidase. Cette allergie
croisée constituerait un terrain a risque de réactions graves.

5. Physiopathologie
5.1. Mécanismes de la sensibilisation

Ils ont été bien étudiés de facon expérimentale par Peng et
Simons [22], en 1998, a la fois chez ’homme avec Culex quin-
quefasciatus (100 piqlres de moustiques tous les 15 jours pen-
dant dix mois) et chez le lapin avec Aedes aegypti (140 piqlires
toutes les semaines pendant dix mois). Il se produit tout d’a-
bord une réaction cutanée retardée qui s’associe ensuite a une
réaction immédiate. La réaction immédiate domine le tableau
dans un troisieme temps, puis il s’établit une phase de tolé-
rance. Il y a implication a la fois des IgE et des IgG dans le
processus de sensibilisation chez I’homme alors que, chez le
lapin, les IgG apparaissent agir comme anticorps bloquants.
La tolérance se produit en 21 semaines chez ’homme et en
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14 semaines chez le lapin, avec disparition compléte des réac-
tions cutanées. Une désensibilisation naturelle se produit lors
d’une exposition réguliére, continue et a forte dose aux aller-
genes de moustiques. Ces constatations avaient déja été faites
par Mellanby [4] et Mac Kiel [5] qui avaient déja constaté la
méme chronologie dans I’évolution naturelle des réactions cu-
tanées aux piqires répétées de moustiques et qui est schémati-
sée en cinq stades (Tableau 1).

5.2. Anticorps et antigenes impliqués

Il existe, dans I’allergie aux piqiires de moustiques, une sen-
sibilisation aux protéines de la salive [6]. Dans les réactions
cutanées immédiates, on note une élévation a la fois des IgE
et des IgG (tout particulierement des IgG1 et des IgG4) spéci-
fiques des glandes salivaires de moustiques, tandis que dans les
réactions tardives une prolifération lymphocytaire est constatée
a la biopsie [17,18,23,24]. Le transfert passif de la sensibilité
cutanée aux moustiques a été réalisé par Reunala [25] avec un
test de Prausnitz-Kiistner positif. En cas de réactions anaphy-
lactiques, seules les IgE spécifiques de la salive sont impli-
quées, les IgG restant a un taux comparable a celui des sujets
témoins [14].

Les antigeénes de la salive des moustiques ont été identifiés
par immuno-blotting. Les antigénes majeurs de dedes commu-
nis ont des poids moléculaires (PM) de 22, 30 et 36 kDa [17,
26]. Ce dernier allergéne est le plus important et le plus cons-
tant, commun en particulier & A. communis et a A. aegypti,
mais il a été identifié un plus grand nombre d’allergénes de
PM se situant entre 16 et 75 kDa parmi plusieurs espéces de
moustiques. Ainsi, huit allergénes ont ét¢ trouvés dans la salive
d’A. aegypti et plus de 16 dans celle de Aedes albopictus [27].
Il existe des antigénes spécifiques d’espéces et d’autres com-
muns a plusieurs espeéces de moustiques et donc croisants, mais
on ne connait pas exactement le degré de réactivité croisée en-
tre les différentes espéces (par exemple entre A. communis
d’une part, et C. pipiens ou A. albopictus d’autre part) [1].

Derni¢rement des allergénes de la salive de moustiques ont
été purifiés, standardisés et reproduits a I’état de recombinants
chez A. aegypti par Simons et Peng [28-31]. Il s’agit de r Aed
1 (apyrase d’un PM de 68 kDa), de r Aed 2 (PM : 37 kDa), de
r Aed 3 (PM : 30 kDa) et de r Aed 4 (PM : 67 kDa). Ces
allergénes recombinants sont partagés par d’autres espéces de
moustiques et ils pourraient de ce fait faciliter le diagnostic
d’allergie aux piqires de moustiques et éventuellement 1’im-
munothérapie.

Tableau 1
Evolution naturelle des réactions allergiques cutanées aux piqlres de
moustiques

Réaction Réaction
immédiate tardive
Stade I (absence de sensibilisation) 0 0
Stade 11 0 +
Stade TIT + +
Stade IV + 0
Stade V (tolérance) 0 0

5.3. Désensibilisation naturelle

Peng et al. [16] ont récemment démontré chez 1’enfant la
survenue d’une désensibilisation naturelle. Etudiant 402 en-
fants agés d’un mois a 18 ans soumis naturellement a des pi-
qures de moustique Aedes vexans, comparativement a 23 nour-
rissons 4gés de moins de sept mois nés en hiver et de ce fait
n’ayant jamais été au contact de moustiques, ils firent les cons-
tatations suivantes :

e il existe une corrélation entre le taux des IgE et des IgG
spécifiques ;

e il y a une corrélation inverse entre le taux d’IgE spécifique
et I’age des enfants. Les IgE et les IgG diminuent progres-
sivement apres 1’age de cinq ans tout au long de I’enfance et
de I’adolescence. Le pic des IgE se situe entre 1’age de six
mois a un an et celui des IgG entre 1’Age d’un a six mois ;

e le taux des IgE et des IgG est faible chez les adolescents
agés de 16 a 18 ans et il est semblable a celui constaté chez
les adultes.

Les auteurs en concluent que les nourrissons et les jeunes
enfants, n’ayant pas d’anticorps protecteurs a la naissance, pré-
sentent un risque accru de réactions allergiques aux piqires de
moustiques et qu’il se produit au cours de I’enfance (de méme
qu’a I’age adulte aprés des piqires répétées pendant un long
temps) une désensibilisation naturelle qui se fait sur plusieurs
années.

6. Diagnostic

Il est essentiellement clinique et entomologique, fondé sur
les circonstances de survenue des piqires, 1’aspect des réac-
tions cutanées observées et leur évolution. Dans 1’ensemble,
I’allergie est sous estimée.

6.1. Les tests cutanés

Ils sont habituellement réalisés en prick en utilisant des ex-
traits commerciaux de corps totaux qui sont considérés comme
peu sensibles, peu spécifiques et dont la validité n’a pas été
prouvée [7,8,14]. En particulier le pourcentage de salive dans
I’extrait de corps total n’est pas connu. Il faut noter que Bau-
douin et al. [32] ont obtenu une réaction positive dans un cas
de réaction cutanée retardée aux piqires de moustiques avec un
test intradermique au 1/10 000 (extrait de corps total de
C. pipiens des laboratoires Stallergénes®) alors que le prick test
était négatif. Pour Simons et al. [33], il serait préférable d’em-
ployer un extrait de moustique comprenant uniquement la téte
et le thorax qui contiennent plus de protéines salivaires. Des
extraits personnalisés peuvent é&tre éventuellement utilisés,
apres identification de I’insecte par I’entomologiste et fabrica-
tion d’un extrait.
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6.2. Les tests biologiques : IgE et IgG spécifiques

Les mémes réserves doivent étre faites pour les tests biolo-
giques, le RAST® et le CAP RAST® moustiques réalisés a
partir d’un extrait de corps total ne détectent pas les anticorps
antisalivaires de facon satisfaisante. Ariano et Panzani [1] ont
cependant trouvé des prick-tests et des IgE positifs (technique
du CAP Elisa®) en utilisant un extrait de corps total du mous-
tique 4. communis dans toute leur séric de 30 patients allergi-
ques aux piqares de moustiques, en relevant toutefois qu’un
taux d’IgE spécifique égal ou supérieur a 0,35 KU/1 était consi-
déré comme positif.

Les dosages d’IgE et d’IgG spécifiques effectués a large
échelle par les équipes de Peng et Simons [15,16] a Winnipeg
d’une part, et de Reunala et al. [17,18] a Helsinki d’autre part,
furent effectués a partir d’extraits de salive de moustiques et ils
se sont avérés pertinents. Cependant, la technique de recueil de
la salive de ces insectes est difficile et elle n’est pas de ce fait
d’utilisation courante.

A T’avenir, de tels extraits salivaires de méme que des aller-
génes recombinants bien choisis, croisant notamment entre les
diverses espéces de moustiques, devraient pouvoir étre utilisés
tant pour la réalisation des tests cutanés in vivo que pour celle
des tests biologiques in vitro [31,34]. Des tests immunologi-
ques avec les trois allergénes recombinants ont été développés
récemment par Beckett et al. [35], r Aed 1 et r Aed 3 étant les
plus sensibles.

7. Traitement
Il est a la fois préventif et curatif.
7.1. Traitement préventif

11 repose sur I’éviction et I’utilisation d’agents répulsifs [3,7].

Le port de vétements longs, I’utilisation de moustiquaires
aux fenétres et de disques imprégnés d’insecticides branchés
sur une prise de courant permettent de réduire 1’exposition
aux moustiques.

La connaissance du biotope des moustiques conduit a 1’éli-
mination de toute eau stagnante, y compris dans le moindre
récipient tel qu’une boite de conserves ouverte et laissée a I’a-
bandon.

La citronnelle et la prise de fortes doses de vitamine B1,
classiquement recommandées, n’ont pas fait la preuve de leur
efficacité.

En revanche, 1'utilisation de répulsifs comme le DEET (di¢-
thyltoluamide) appliqué sur la peau en lotion, aérosol ou créme
protége efficacement durant plusieurs heures. Lillie et al. [36]
ont obtenu une protection quasi totale (99,9 %) en appliquant
une créme contenant 3,5 % de DEET associée au port de tenues
de combat traitées par de la perméthrine a 0,125 mg/cm?® chez
des militaires séjournant en Alaska. Il est cependant recom-
mandé d’utiliser avec prudence le DEET, notamment chez le
jeune enfant, car il posséde un fort pouvoir de pénétration
cutanée et il est susceptible de provoquer des nécroses cutanées
et une toxicité neurologique.

7.2. Traitement symptomatique

Les antihistaminiques, en particulier la cétirizine et I’ebas-
tine, a la dose de 10 mg diminuent ’intensité des réactions
cutanées immédiates [37,38]. Les réactions générales de type
anaphylactique relévent du traitement habituel, y compris 1'u-
tilisation d’adrénaline si cela s’avere nécessaire. Des dermocor-
ticoides peuvent étre employés pour diminuer I’inflammation,
de méme que des antiseptiques locaux en cas de surinfection
du fait des lésions de grattage notamment.

7.3. Immunothérapie spécifique

Les publications traitant de la désensibilisation aux piqtires
de moustiques, généralement réalisée a 1’aide de corps totaux,
sont peu nombreuses. Elles se rapportent & des patients présen-
tant des réactions anaphylactiques ou des réactions locales im-
portantes et/ou étendues. Trente articles seulement sont réper-
toriés par Ariano et Panzani en 2004 [1], avec des résultats
favorables pour certains auteurs [32,39]. Une étude concerne
la désensibilisation par voie sublinguale réalisée en double insu
avec de la salive de moustique chez 57 patients allergiques aux
piqlres de moustiques avec un bon résultat dans 87 % des cas
[40].

Pour beaucoup d’auteurs en France, dont Hutt et Pauli [7],
I’'immunothérapie a peu d’applications pratiques dans 1’allergie
aux piqlres de moustiques du fait de ’absence d’extraits vali-
dés. Cependant, des études récentes semblent relancer I’intérét
de cette immunothérapie. Ainsi Ariano et Panzani [1] ont dé-
sensibilisé avec succes 20 patients présentant des réactions
locales immédiates et retardées importantes, en utilisant un ex-
trait de corps total de moustique A. communis injecté réguli¢-
rement par voie sous-cutanée pendant 18 mois avec une dose
cumulative de 120 IR. Pour ces auteurs il s’agirait d’une mé-
thode sure et efficace.

Chez I’enfant, Peng et al. [16] ont montré qu’il existait une
désensibilisation naturelle au cours de I’enfance qui apparait au
bout de quelques années. Cependant, les nourrissons et les pe-
tits enfants présentent, comme nous I’avons vu plus haut, un
risque accru de réactions allergiques et une plus grande sévérité
des manifestations. De plus, I’intervalle de temps entre la
premiere piqlire de moustique et 1’apparition de la tolérance
naturelle est mal connu et il peut étre plus ou moins long en
fonction des individus. De ce fait, pour ces auteurs, une immu-
nothérapie peut étre envisagée chez les jeunes enfants réagis-
sant par des réactions générales ou des réactions cutanées sé-
veres [14,31], le méme raisonnement pourrait s’appliquer aux
adultes, notamment aux nouveaux habitants de zones infestées
par des moustiques et de ce fait non encore immunisés.

Dans I’avenir, I’utilisation d’extraits salivaires, d’allergénes
salivaires purifiés et standardisés, et peut-étre des allergénes
recombinants convenablement choisis, devrait valider I’immu-
nothérapie dans I’allergie aux piqires de moustiques et la ren-
dre plus spécifique et plus efficace.
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8. Conclusion

Meéconnues, a différencier des réactions locales purement
histaminiques, les allergies aux piqlires de moustiques sont un
motif fréquent de consultation en allergologie. Dans 1’état ac-
tuel de nos connaissances, le role de 1’allergologue reste mo-
deste. Il doit informer, rassurer et proposer un traitement pré-
ventif tenant en compte la biologie de I’insecte. Les extraits
allergéniques dont nous disposons actuellement ne permettent
pas un diagnostic slir et encore moins une immunothérapie
fiable et efficace. L’apport d’extraits salivaires et d’allergénes
recombinants laissent augurer d’une meilleure prise en charge,
du moins pour les manifestations systémiques.
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