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I ~ S U M E  SUMMARY 

3, l 'aide de r6sultats exp6rimentaux obtenus  en allergologie, 
on d6finit quelle strat6gie exp6rimentale doit 6tre utilis6e, lors- 
qu 'on 6tudie le lien pouvant  exister entre une symptomatolo= 
gie et un  parambtre  biologique mesurable  (test biologique), 
ou lorsqu'on d6sire 6valuer si ce test biologique peut  6tre pra- 
tiqu6 dans un  but  diagnostique. Dans le premier  cas, les 6tudes 
de comparaisons de moyennes correspondant  ~ des groupes 
d' individus diff6rents vont  permet t re  de r6pondre h des ques- 
tions sur  la relat ion entre un  type de pathologie et la valeur 
exp6rimentale des parambtres  mesur6s, analyses qui peuvent  
~tre ensuite approfondies par  des 6tudes de corr61ation. Dans 
le second cas, sont  d6finis les crit~res retenus comme indis- 
pensables  pour  val ider  un  test  biologique vis-a-vis du dia- 
gnostic clinique, no t ammen t  la sensibilit6 et la sp6cificit6. A 
par t i r  de ces deux crit6res, 61abor6s gr&ce h l '6tude de popu- 
lations bien d6finies (malades et t6moins), on peut  calculer les 
valeurs pr6dictives positive et n6gative en tenant  compte de la 
pr6valence de la maladie. Alors, le r6sultat d 'un test biologique 
pour  un  individu appar tenan t  ~ un  6chant i l lonnage r6el de 
consul tants  peut  6tre interpr6t6 comme normal  ou patholo- 
gique en fonction de sa si tuation vis-h-vis de ces normes  de 
r6f6rence. 

MOTS-CLI~S : Diagnostic - Dosage biologique - Valeur pr6- 
dictive. 

Interpretation of  laboratory assays: criteria to be de f ined  
for research objectives or fo r  c l in i ca l  diagnosis.  
Applications in al lergology.  - Based on  the exper imental  
results obtained in allergology, the authors  define the experi- 
menta l  strategy to be used when  studying a possible relation- 
ship between clinical symptoms and  a measurable  laboratory 
parameter  ( laboratory test), or when  evaluating whether  this 
laboratory test can be performed for diagnostic purposes. In 
the first case, comparisons of the mean  values corresponding 
to various groups of individuals provide answers to questions 
concerning the relationship between a type of disease and  the 
experimental  value of the parameters  measured;  these ana- 
lyses can then  be completed by corre la t ion studies. In the 
second case, the criteria considered to be essential to validate 
a laboratory test in relat ion to a clinical diagnosis are defined, 
especially sensitivity and specificity. On the basis of these two 
criteria, establ ished by the study of clearly defined popula- 
t ions (patients and  controls), the negative and positive pre- 
dictive values can be calculated by taking into account  the pre- 
valence of the disease. The result of a laboratory test for an  
individual belonging to a representat ive pat ient  sample can 
then be interpreted as being normal  or pathological according 
to its si tuation in relat ion of these reference normal  values. 

KEY-WORDS : Diagnosis - Labora tory  assays - Predictive 
values. 
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,, ,..Le m4decin doit savoir l '4volution de la 
maladie, sa dur6e, sa gravit6, afin d'en prSdire le 
cours et l'issue. Ici la statistique intervient pour 
guider le m4decin, parce qu'elle apprend la pro- 
portion des cas mortels ; et si de plus l'observa- 
tion a montr4 que les cas heureux ou malheureux 
sont reconnaissables 5 certains signes, alors le 
pronostic devient plus certain. ,, Claude Bernard, 
Introduction ~ la Mdthode Exp6rimentale. 1856. 

INTRODUCTION : 
RECHERCHE BIOLOGIQUE 
OU DIAGNOSTIC CLINIQUE 

Ces derni6res ann4es, la recherche biomddicale 
a permis le d6veloppement rapide des technolo- 
gies mesurant  des param6tres cellulaires ou 
s~riques sp6cifiques de la maladie concern4e. Ces 
avanc6es entrainent une volont4 justifi~e d'appli- 
quer ces mdthodologies dans le cadre du dia- 
gnostic. L'acquis des rSsultats d6j~t obtenus en 
allergologie cr6e un ensemble exp6rimental dans 
lequel nous d4sirons ici puiser pour souligner les 
diff4rences existant entre un travail de recherche 
biologique et un examen diagnostique. 

En recherche, on veut tester une hypoth6se sur 
la relation pouvant exister entre un paramhtre bio- 
logique et la pr6sence de sympt6mes d4finis, en 
comparant  un  groupe de malades et un groupe 
t6moin, ou bien on ~tudie si une corr41ation existe 
entre diff6rents param6tres mesur6s sur les 
m4mes individus. 

Pour 4tablir un diagnostic, il s'agit de d6duire si 
une valeur particuli6re exp6rimentale d'un para- 
m6tre biologique a une signification pr4dictive 
pour une pathologie chez un malade donnS. 

A l'aide d'exemples de la litt6rature concernant 
essentiellement la quantification du taux d'anti- 
corps IgE ou de mddiateurs impliqu6s dans l'hy- 
persensibilit4 imm6diate, obtenue sur une popu- 
lation de malades allergiques et une population 
t6moin, nous allons analyser les crithres qui doi- 
vent ~tre d6finis dans un but de recherche ou pour 
l'6tablissement d'un diagnostic. 

IAes normes d' interprStation des r6sultats 
dScrites ici peuvent 4tre appliqu6es plus gdnSra- 
lement ~ tousles  tests de laboratoire situ6s dans 
le champ de la recherche ou du diagnostic. Cette 
contribution voudrait donc red6finir les limites de 
validit6 d'un examen de laboratoire pratiqu4 dans 
chacun de ces domaines, sans pour autant dScrire 
une analyse de la strat6gie diagnostique allergo- 
logique elle-m6me. Cette derni6re dolt 6tre resi- 
tu6e dans la complexit4 de chaque type de patho- 
logie, en tenant compte de la valeur diagnostique 
et de la faisabilit6 des tests in vivo et in vitro. 

RECHERCHE. 
COMPARAISON DE GROUPES 

POUR UN PARAMETRE BIOLOGIQUE 
DONNI~ OU ANALYSE DU LIEN 

ENTRE DEUX CARACTt~RISTIQUES 
BIOLOGIQUES APPARTENANT 

AUX MEMES INDIVIDUS 

Compara i sons  de m o y e n n e s  o u  de r6partit ions 
entre groupes .  Dispers ion  des  valeurs  

A la suite des travaux de Ishizaka [13] et de 
Bennich et Johansson [3] mettant en 6vidence une 
nouvelle classe d'immunoglobulines, les IgE, une 
6tude bas6e sur le dosage des IgE s6riques [14] a 
6t6 effectu6e afin de savoir si la valeur moyenne 
des IgE s4riques 4tait plus forte dans une popu- 
lation d'allergiques asthmatiques que dans une 
populat ion d 'as thmatiques  non allergiques. 
L'4tude incluait  un groupe t6moin d'individus 
sains. 

Les r6sultats illustr6s par la figure 1 montrent  
une large dispersion des valeurs, certains ato- 
piques comme des non atopiques pouvant pre- 
senter une concentration dlev6e d'IgE s6riques. 

Dans ce m6me exemple, le tableau I montre que, 
chez les groupes allergiques et non allergiques, la 
valeur moyenne des IgE totales de chaque groupe 
est associ4e ~t une grande d4viation standard, ce 
qui est le reflet de la dispersion des valeurs. 
L'6tude indique cependant qu'il y a une difference 
significative entre les moyennes des valeurs IgE 
des as thmat iques  allergiques et des non-aller- 
giques. 

De plus, l 'examen de la figure 1 montre qu'il est 
possible de d4finir une valeur-seuil situ~e entre les 
valeurs faibles et les valeurs fortes d'IgE, qui per- 
met de classer les individus en deux groupes, Pun 
/~ faible taux d'IgE, l'autre g fort taux d'IgE. Ainsi 
une valeur-seuil de 700 ng/ml d'IgE totales a servi 

r6partir en deux cat6gories (inf6rieur et sup6- 
rieur a 700 ng/ml) les individus de l'Stude (Tableau 
I). 

D'autres 6tudes ont montr4 une moyenne d'IgE 
totale supdrieure ~ celle de la population t6moin, 
dans des cas de parasitose, de maladies infec- 
tieuses, de syndromes immunologiques, de n6o- 
plasmes et de syndromes varids [1], avec aussi une 
large dispersion des valeurs exp6rimentales. 

Des analyses comparant  des groupes d'fige et de 
sexe diff6rents ont mis aussi en 6vidence des 
variations dans la distribution des concentrations 
d'IgE selon ces deux param6tres [2, 15, 21]. Le 
dosage des IgE sSriques chez le nouveau-n6 
montre  une association entre un fort score cli- 
nique global incluant le taux d'IgE et l 'apparition 
de sympt6mes allergiques dans les mois qui sui- 

Rev.fr. Allergol., 1997, 37, 7. 
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Fig. 1. -Distribution des taux d’IgE (IgND) skiques dans une popula- 
tion d’asthmatiques allergiques et non-asthmatiques, et dans une popu- 
lation contr6le [14]. 

Tableau I. - Taut d’IgE s&ique (IgND) en n&l, 
chez des asthmatiques allergiques (A), ou non-allergiques (B) 

et chez des t&noins [14]. 

N” Mean S.D. < 700 > 700 
ng. per ml. ng. per ml. _ 

Asthma, total (38) 828 1 146 27 (71 %) 11 (29 %) 
(49-4 033) 

A, Allergic ( 16) 1589 1433 6 (37 %) 10 (63 %) 
(122-4 033) 

B, Non-allergic (22) 275 293 21 (95 %) 1 (5 %) 
(49-l 510) 

Normal * (61) 330 236 58 (95 %) 3 (5 %) 
(105-l 394) 

vent, ce qui conduit a observer une attitude d’evic- 
tion des allergenes dans les cas d’IgE seriques Cle- 
vees (inter-et pronostique du dosage des IgE) [ 17, 
201. 

L’Ctude d’un meme parametre, comme le taux 
d’IgE specifiques d’un allergene don& sur une 
population d’allergiques au tours de deux series 
d’observations (series appariees) ont montre par- 
fois des differences significatives, avant et aprits 
exposition a un allergene [27], ou avant et apres 
immunotherapie [27, 71. 

L’implication des IgE specifiques dans une 
pathologie donnee ressort de l’etude de 34 enfants 
eczemateux, presentant ou non une manifestation 
clinique apres ingestion de blanc d’ceuf (fig. 2). A 

Rev. fr. Allergol., 1991,37, I. 
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Fig. 2. - Taux d’IgE spkifiques du blanc d’oeuf (FUST) chez des enfants 
avec eczCma atopique, avec (I) ou saris (II) sensibilitk clinique L l’ceuf, 
et chez des temoins 1231. 

cet ensemble s’ajoute un groupe de 14 temoins 
non-eczemateux [23]. L’analyse Porte sur la rela- 
tion entre le taux des IgE specifiques anti-blanc 
d’oeuf et la sensibilite clinique des malades a cet 
allergene. Comme dans l’exemple precedent, la 
dispersion des valeurs individuelles est grande 
(fig. 2), et on comprend aisement que la connais- 
sance de la seule valeur d’IgE specifiques anti- 
blanc d’oeuf chez un sujet don& ne permet pas 
de conclure a un diagnostic chez cette personne. 
Le regroupement des IgE specifiques en 3 classes 
(< 2.5 %, entre 25 % et 100 %, > 100 %) est un 
debut de definition dune valeur-seuil pouvant ser- 
vir a la valeur predictive d’un test, notion qui sera 
developpee dans la par-tie Diagnostic. 

Rappelons ici que dans de telles etudes, la 
mesure de la dispersion des valeurs se fait en 
gCnQal en calculant la deviation standard (SD), 
qui permet une evaluation de l’intervalle de 
confiance qui entoure chaque moyenne (intervalle 
de confiance = moyenne + 2 SD), et qui intervient 
dans le calcul de la difference entre deux 
moyennes. Les criteres cliniques auxquels cor- 
respondent les populations Ctudiees (groupe 
malades ou temoins) doivent avoir et6 bien defi- 
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Fig. 3. - Corr61ation entre la surface de la papule et la lib6ration maximale d'histamine dans le 
derme aprbs un test cutan6 avec allergbne. • : intradermor6action ; o : prick test [22]. 

nis avant l'6tude, et la taille des 6chantillons dolt 
~tre satisfaisante. Le choix des tests statistiques 
destin6s ~ l'analyse des moyennes ou des r6parti- 
tions d6pend du nombre  et de la nature quantita- 
tive ou qualitative des observations [24, 8]. 

Corr61at ion  e n t r e  d e u x  p a r a m 6 t r e s  b i o l o g i q u e s  

Lorsqu'on peut  disposer de deux valeurs exp6- 
rimentales quantitatives pour  chaque part icipant  

une  6tude, l 'analyse stat ist ique des donn6es 
observ6es sur un grand nombre  de malades per- 
met  de r6pondre  5 l 'existence ou non  d 'un lien 
significatif (ou d 'une corr61ation) entre les deux 
param6tres. 

I1 a fallu les mises au point  de dosages de plu- 
sieurs parambtres cellulaires et s6riques, pour  que 
l ' implication de certains facteurs dans la patholo- 
gie al lergique devienne 6vidente. D6s que ces 
mesures ont  6t6 accessibles g un grand nombre  de 
laboratoires, les recherches sur les liens 6ventuels 
entre ces param6tres biologiques ont  d6but6. 

Ainsi, une 6tude r6cente [22] montre  qu'apr6s 
un  test cutan6 avec allerg6ne, la quantit6 d'hista- 
mine lib6r6e dans le derme, d6termin6e ex vivo, 
est corr616e de fa~on significative/~ la surface de 
la papule. Cette corr61ation est plus forte en intra- 
dermor6act ion qu'en un prick-test (fig. 3). 

D'autres 6tudes de corr61ation ont montr6 une 
association significative entre une caract6ristique 
pa thologique  quantif iable  et un fac teur  biolo- 
gique, sans que pour  autant  le lien causal ne soit 
d6montr6 entre les deux. 

DIAGNOSTIC 
QUELS SONT LES CRITERES 

PERMETTANT D'I~TABLIR 
LA VALEUR DIAGNOSTIQUE 

D'UN TEST BIOLOGIQUE, 
ET COMMENT LES UTILISER 

P O U R  LE DIAGNOSTIC 
DE CAS INDIVIDUELS ? 

D6fini t ion d e s  c r i t ~ r e s  v a l i d a n t  u n  t e s t  b i o l o -  
g i q u e .  Cas  g6n6ral  

Soit une populat ion hnmaine  (population d'un 
h6pital, d 'une r6gion, d 'un pays...), dans laquelle 
se rencontre  une maladie M. 

Dans cette population, on isole un 6chantillon 
d'individus (ceux par  exemple convoqu6s ~ une 
Consultation) et on analyse des sujets, que ]'on 
regroupe  suivant qu'ils sont  at teints  (M+) ou 
exempts (M-) de la maladie M, et on mesure chez 
tous la pr6sence d'une caract6ristique biologique 
donn6e S. Soit il s'agit d 'une mesure qualitative: 
S est pr6sent (S+) ou S n'est pas pr6sent (S-) ; soit, 
beaucoup  plus f rdquemment ,  il s'agit d 'une 
mesure quantitative : S d6passe un certain seuil 
(S+) ou ne l 'atteint pas (S-). La valeur du seuil est 
le plus souvent d6finie par  la valeur moyenne  de 
la caract6rist ique chez la popula t ion t6moin ne 
pr6sentant pas la maladie, plus deux fois la d6via- 
t ion-standard associ6e g cette moyenne.  

Le choix des crit6res ddfinissant la maladie et la 
valeur choisie du seuil sont tr6s importants  dans 
l '6tablissement des diff6rentes cat6gories qu 'on 
obtient. 

Rev. fr. Allergol., 1997, 37, 7. 
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Le tableau ci-dessous, appel6 matrice de d6dsion, 
r6sume les r6sultats de ce classement et d6finit la 
rdpartition des sujets selon quatre possibilitds : 

M- M+ 

S- a b 

vrais n6gatifs faux ndgatifs 

S+ c d 

faux positifs vrais positifs 

On appelle sensibilit6 [ 12] de la caract6ristique 
S la fr6quence de sa pr6sence chez les sujets 
rnalades. C'est le rapport  

Se=  d / b + d  
Une sensibilit6 voisine de 1 (ou de 100 %) signi- 

fie que la caract6ristique S est presque toujours 
pr6sente dans la rnaladie. 

On appelle sp6cifici t6 de la caract6ristique S la 
fr6quence de son absence chez les sujets non- 
rnalades. 

S p = a / a + c  
Une sp6cificit6 voisine de 1 (ou de 100%) signi- 

fie que la caract6ristique S n'est presque jarnais 
pr6sente chez les non-rnalades. 

On appelle p r6va lence  p de la rnaladie M dans 
une populat ion,  la fr6quence des personnes  
rnalades dans cette population. Pour une rnaladie 
donn6e, la pr6valence pourra &re diff6rente, selon 
qu' on s'adressera ~ une population restreinte d6fi- 
nie (par exernple celle des individus participant 
une 6tude, rnalades bien identifi6s et sujets 
t6moins) ou ~ une popula t ion  plus large (par 
exemple population d'un h6pital o~ le diagnostic 
est ~ faire). 

Ne faisant intervenir dans leur d6finition que le 
groupe M+ des individus de l'6tude (sensibilit6) 
ou que le groupe M-  (sp6cificit6), la sensibilit6 et 
la sp6cificit6 d 'un test de diagnostic sont  des 
caract6ristiques de ce test, et d ies  sont ind6pen- 
dantes de la pr6valence p de la maladie qui elle 
concerne le rapport  entre personnes malades et 
ensemble des personnes. 

Ce qui importe 1 e plus pour  un clinicien est de 
conna~tre, pour  un malade donn6 appartenant 
une population d6finie, la probabilit6 de pr6sence 
de la rnaladie si une caract6ristique S est pr6sente, 
ou au contraire la probabilit6 d'absence de cette 
rnaladie si la caract6ristique S est absente.  Ces 
deux probabilit6s sont appel6es respectivernent 
valeur pr6dictive positive (VPP) et valeur pr6- 
dictive n6gative (VPN) d'une caract6ristique S. 
Les formules suivantes perrnettent de calculer ces 
deux valeurs (25) : 

VPP = p S e / p S e  + (1 - p )  (1 - Sp) 
VPN = (1-p)Sp / (1 - p)Sp + p(1 - Se) 

Ainsi, la pr6valence p de la maladie  dans la 
population dans laquelle le test sera utilis6, com- 
pl6t6e par  la connaissance de la sensibilit6 Se et 
de la sp&ificit6 Sp, permet  de calculer ces pro- 
babilit6s VPP et VPN que le clinicien aura comme 
guide dans ses conclusions sur la pr6sence ou l'ab- 
sence de la maladie. 

La pr6valence p de la maladie a une grande 
influence dans la valeur finale des deux crit~res 
VPP et VPN. 

Soit par  exernple un 6chantillon dans lequel on 
a trouv6 que 

S p = 9 5 %  et S e = 9 5 %  
On obt ient  le tableau suivant pour  diverses 

valeurs de la pr6valence p dans la population : 

p (%) VPP (%) VPN (%) 

1 16 99,9 

5 50 99,7 

20 83 98,7 

75 98 84 

On constate  que lorsque la pr6valence d 'une 
rnaladie est tr~s faible (< 1%)  dans u n e  popula- 
tion, la VPP d'une caract6ristique, c'est-~-dire la 
probabilit6 pour  un sujet donn6 de la population 
concern6e d'avoir la maladie s'il pr6sente la carac- 
t6ristique S, devient faible (< 16 %). On ne peut  
dans ce cas conclure ~t un diagnostic positif, bien 
que sp6cificit6 et sensibilit6 du test soient 61ev6es 
(95 %). Lorsque le r6sultat est n6gatif, l 'absence 
de la rnaladie est presque certaine, la VPN 6tant 
tr~s 61ev6e. Ces r6sultats sont dus ~ la proport ion 
relativernent 61ev6e d e s ,  faux positifs ~ par  rap- 
port  ~t celle des ,~ vrais positifs ,~, dans ce cas de 
pr6valence tr~s faible. Nous verrons plus loin un 
exemple de ce type. 

Exemple d'6tudes de valeurs diagnostiques de 
tests utilis6s en Allergologie 

Cas du dosage des IgE sp~cifiques des myorelaxants 

Les myorelaxants (NMBD) sont des mol6cules 
curarisantes utilis6es en perop6ratoire, et ils peu- 
vent &re h l'origine de r6actions anaphylactiques 
graves. On a observ6 que ces r6actions 6taient 
li6es ~t la pr6sence d'IgE sp6cifiques de groupe- 
rnent ant i -ammonium quaternaire, 6pitope com- 
mun ~ tousles  curarisants [26]. Etant donn6 l'im- 
por tance  vitale de la pr6vention de ces ph6no- 
rn6nes d'anaphylaxie, il est apparu n6cessaire de 
d6terminer  la valeur diagnost ique du test de 
dosage des IgE sp6cifiques anti-rnyorelaxants, 

Rev. fr. Allergol., 1997, 37, 7. 
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chez les malades ayant pr6sent6 un choc au cours 
d'une pr6c6dente intervention d'une part et chez 
la population en g6n6ral d'autre part. 

Nous donnons ci-dessous les r6sultats 
d 'une 6tude effectu6e par Guilloux et al. pour 
une des m6thodes de dosage des IgE anti-NMBD 
[111. 

L'6tude a 6t6 r~alis~e chez 3 groupes de patients 
diff~rents: 

- cat~gorie CA: 37 patients pr6sentant des r6ac- 
tions allergiques ~ des m6dicaments autres que 
les curates ; 

- cat6gorie CNA: 34 patients non-allergiques ; 

- cat6gorie A-NMBD: 31 patients ayant pr6- 
sent6, pendant  l 'anesth6sie, des r6actions ana- 
phylactoYdes apr6s adminis t ra t ion de myore- 
laxants. 

Les moyennes + SD des r6sultats du test des IgE 
NMBD-sp6cifiques ont dt6 les suivantes: 

CA 0,31 + 0,14 

CNA 0,41 + 0,19 

A-NMBD 13,4 + 14,9 

La moyenne des taux d'IgE dans le groupe de 
malades ayant  pr6sent6 des sympt6mes aux 
NMBD est significativement plus ~16v6e que celle 
observ6e dans les deux groupes t6moins. Mais la 
dispersion des r6sultats est tr6s grande et l'on doit 
donc calculer les caract6ristiques du test de 
dosage des IgE anti-NMBD pour conclure ~ son 
6ventuelle utilit6 diagnostique. 

Afin de d6terminer  les cas de positivit6 et de 
n6gativit~ dans la population en ce qui concerne 
la concentration en IgE curare-sp6cifiques, il est 
n6cessaire de fixer une valeur-seuil ~ partir  de 
laquelle la quantit~ d'IgE NMBD-sp6cifiques est 
consid6r6e comme positive, c'est-/~-dire ddpassant 
significativement les valeurs habituelles rencon- 
tr~es chez les patients non-allergiques aux NMBD. 
Dans l 'exemple que nous rapportons ici, cette 
valeur-seuil est d6finie ~ partir  de l'6tude de la 
population t6moin : la caract6ristique biologique 
S, ici les IgE sp6cifiques des myorelaxants, a 6t6 
choisie comme S+ lorsqu'elle d6passe la valeur 
moyenne observ6e chez les t6moins (CNA) + 3SD, 
soit 0,41 + (3 x 0,19) = 0,98. 

A part ir  de la s6rie des r6sultats individuels 
publi6s [11] et compte-tenu de la d6finition de la 
valeur-seuil, il est possible de dresser la matrice 
de d6cision suivante : 

• Les quatre crit&es de ce test (tels que d6finis 
plus haut) sont : 

• La sensibilitd : Se = 30/31 = 97 % 

• La spgcificitd : Sp = 69/71 = 97 % 

• Les valeurs prddictives : 
Dans la population restreinte des malades de 

l'6tude ayant subi une anesthdsie et compl6tde des 
deux groupes tdmoins (exemple des trois catego- 
ries d6finies ci-dessus), la pr6valence du choc ana- 
phylacto/de est p = 31/102 = 30 p. cent, et on en 
ddduit que VPP = 0,93 et VPN = 0,99. Un fort taux 
d'IgE sp6cifiques anti-NMBD permet  donc une 
pr6diction de choc anaphylactoide, et il y a lieu 
dans ces cas d'exclure l'usage des curates. 

Darts la population totale du pays de l'~tude, la 
prdvalence des chocs anaphylacto/des aux NMBD 
a 6t6 estim6e de l'ordre de 10 -4, et il s'en ddduit 
que pour ce cas, VPP = 0,3 p. cent et VPN = 100 p. 
cent [ 18]. 

On ne peut donc appliquer ce test pour un ddpis- 
tage dans la population totale (VPP tr~s faible), 
un sujet/~ fort taux d'IgE anti-NMDB pouvant ~tre 
plus souvent un ~, faux positif ,, qu'un sujet faisant 
un choc aux curates. Par contre la valeur VPN est 
trbs forte et permet donc de conclure g u n  risque 
tr~s faible de rdaction en cas de ndgativitd du test. 

Comparaison des valeurs prddictives de tests simi- 
laires rdalisds par des techniques diffgrentes. 
Exemple de deux dosages d'IgE spdcifiques clans le 
diagnostic d'allergies frgquentes gz des pneumaller- 
gOnes. 

Les travaux de de Blay et al. [6] comparent deux 
tests de mesure des IgE sp6cifiques, met tant  en 
oeuvre des technologies diff6rentes et destines 
aider au diagnostic de l'allergie/~ quatre allerganes 
fr6quents. Apr6s un choix judicieux des seuils, il a 
6t6 possible de calculer sensibilit4 et sp6cificit4 de 
chacun de ces tests pour chaque allerg6ne. La 
connaissance de la pr6valence de chacune des sen- 
sibilisations dans la population venant consulter a 
permis d'6tablir que les valeurs pr6dictives posi- 
tives sont tr6s 61ev6es dans les deux techniques 
pour les trois allerg6nes les plus fr4quents (tableau 
n). 

Comparaison des valeurs prddictives de diffdrents 
tests utilisgs en AUergologie clinique. Exemple dans 
le diagnostic d'asthme en pgdiatrie. 

M -  M+ 

S -  69 1 

S+ 2 30 

Une 6tude est effectude sur une population de 
104 enfants asthmatiques [ 19]. 

Dans la recherche de l'allerg6ne causal, surtout 
en cas d'asthme perannuel et de multiples positi- 
vit6s des tests cutan6s, le test de r6fErence est le 
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Tableau n .  - Va leu r  pr6dictive positive 
de deux techniques diff6rentes de dosage d'IgE sp6cifiques 

pour quatre a6roa l le rg6nes ,  
ap r6s  d 6 t e r m i n a t i o n  des  va leurs -seu i l  

dormant les meflleures sp6cificit6s et sensibilit6s. 
* P r6va l ence  des tests cutan6s dans une population 

de 3962 patients venant h la consu l t a t i on  d 'Al le rgologie  
entre 1968 e t  1984 [ 6 ]  

lens et aux squames, les crit6res des RAST sont 
sup6rieurs ou 6quivalents g ceux des autres tests. 
Des r4sultats analogues ont 6t6 obtenus dans une 
autre 6tude [9]. 

Matrix test Phadezym test 

Mite allergen (0.47) * 0.96 0.94 
Grass pollen (0.39) * 0.78 0.82 
Birch pollen (0.08) * 0.48 0.34 
Cat allergen (0.32) * 0.87 0.87 

test de provocation pulmonaire [ 10, 16]. Mais ce 
test n'est pas toujours  prat icable chez le petit  
enfant, et les auteurs ont donc mesur6 les crithres 
de sensibilit6, sp6cificit6, valeurs pr6dictives posi- 
tive et n6gative pour  quatre tests diff6rents, par  
comparaison au test de provocation pulmonaire.  
Ces tests sont  : le dossier  clinique (CH), le test 
cutan6 (SPT), le dosage des IgE sp6cifiques 
s6riques (RAST), le test de lib6ration d'histamine 
(HR). 

Une 6tude pr6alable des valeurs-seuil les plus 
appropri6es a 6t6 r6alis6e pour  chaque test. 

Le r6sultat de l'6tude (tableau III) montre  que, 
pour  les acariens, le test de lib6ration d'histamine 
obtient  les meilleurs crit~res, par t icul ibrement  
une VPN 6gale h 1, et est ainsi indiqu6 dans les 
rares cas off le test de provocation pulmonaire est 
impossible h pratiquer. Pour les allergies aux pol- 

CONCLUSION 

Recherche 

La comparaison des valeurs moyennes ou des 
distributions entre groupes et l'6tude de corr61a- 
tions de param6tres sur une population d6termi- 
n6e perrnet seulement de r6pondre ~t des questions 
sur  la nature des facteurs biologiques 
(Immunoglobulines, M6diateurs, etc.) en j eu dans 
certaines allergies et sur les liens possibles entre 
diff6rents param6tres au cours des pathologies 
inflammatoires. 

Les corr61ations ou associations significatives 
d6j~t observ6es entre signes cliniques et biolo- 
giques peuvent servir de guide dans l'61aboration 
de nouvelles hypoth6ses concernant  la pathog6- 
n6se et la th6rapie de l'allergie. 

Ce type de travail est fond6 sur des 6tudes de 
groupes d'individus et la dispersion des valeurs 
individuelles autour  de la moyenne ~t l 'int6rieur 
d'un groupe ne permet  pas d'attribuer avec certi- 
tude une valeur diagnostique g u n  r6sultat indivi- 
duel. 

Diagnostic 

Tableau I IL  - Sensibi l i t6  (se), sp4cifici t6 (sp), 
va l eu r s  pr6dictives positive (pp)  et  n6ga t ive  (pn)  

pour q u a t r e  crit/~res d i f f6 ren ts  (doss ie r  c l in ique  : CH ; 
test cu tan6  : SPT ; dosage des IgE sp6cifiques : RAST ; 

test de lib6ration d ' h i s t a m i n e  : HR).  
* hombre de patients 6tudi6s  ; P : p r6va l ence  ; 

dander : s q u a m e  ; m i t e s  : a c a r i e n s  [19]. 

CH RAST SPT HR 

Pollen 28 * 

(19) 
P 0.68 

Dander  22 * 

(11) 
P 0.50 

Mites 43 * 

(32) 
P 0.74 

se 0.79 1.00 0.68 1.00 
sp 0.78 0.78 0.78 0.78 
pp 0.88 0.87 0.87 0.91 
pn 0.64 0.53 0.53 1.00 

se 0.64 0.55 0.46 0.91 
sp 0.64 1.00 1.00 0.64 
pp 0.64 1.00 1.00 0.71 
pn 0.64 0.59 0.64 0.87 

se 0.66 0.84 0.78 1.00 
sp ' 0.73 1.00 0.91 0.91 
pp 0.87 1.00 0.96 0.97 
pn 0.43 0.69 0.59 1.00 

La d6couverte d'une liaison entre la valeur d'un 
param6tre  biologique et une pathologie a pour  
cons6quence normale de se demander  si ce para- 
m6tre peut  devenir la base d 'un test biologique 
int6ressant pour  le diagnostic chez le malade. 

A c e  moment ,  il est impor tant  de mesurer  le 
pouvoir  discriminant d'un tel test par  rapport  au 
diagnostic 6tabli par  l 'histoire clinique. C'est ce 
qu'apportent  les notions de sensibilit6 et de sp6- 
cificit6. 

D'autre part, la probabilit6 pour  un cas indivi- 
duel de pr6senter ou non la maladie selon qu'il 
pr6sente ou non la caract6ristique mesur6e dans 
ce test est d6termin6e par  les valeurs pr6dictives 
positive et n6gative. Pour  chaque test, la connais- 
sance des quatre crit6res pr6c6dents ddpend d'une 
6tude pr6alable de la valeur-seuil optimale concer- 
nant la caract6ristique du test, ainsi que de l'ana- 
lyse de la pr6valence de la rnaladie dans la popu- 
lation chez laquelle le test devra s'appliquer. En 
g6n6ral, les maladies ~ tr6s faible pr6valence ne 
peuvent Otre d6pist6es par  un seul test de labora- 
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toire. Souvent  l 'association de deux tests ind6- 
pendants  pourra  augmenter  le pouvoir  de d6ci- 
sion, lorsque les valeurs pr6dictives positives ten- 
dent/~ la mSme conclusion. 

I1 est certain aussi que la facilit6 d'ex6cution du 
test en laboratoire et son cofit, ainsi que le coeffi- 
cient de variabilit6 dans la reproductibil i t6 [5] 
entrent en jeu dans le choix qui d6cidera du test 
/~ retenir pour  un but  diagnostique. 

Les analyses nouvelles propos6es sur le march6, 
qui d6coulent souvent d'exp6riences pratiqu6es 
d'abord en recherche, doivent 8tre valid6es par  la 
d6termination des critSres d6crits pr6c6demment, 
en s'assurant que le repSre ultime de comparaison 
reste le dossier clinique du malade lui-mSme [4]. 
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