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RESUME

Grace au développement de méthodes immunochimiques qui
ont permis la mesure des allergenes dans la poussiére et dans
I'air, de nombreuses publications ont montré l'existence d'une
relation entre I'exposition allergénique, I'acquisition d'une sen-
sibilisation et le développement d'une hyperréactivité bron-
chique non spécifique chez des sujets génétiquement prédis-
posés. Cependant, des travaux épidémiologiques plus récents
ont confirmé I'existence d'une relation entre 'exposition aller-
génique et I'apparition d'une sensibilisation, mais ont égale-
ment souligné que l'exposition allergénique ne serait qu'un
facteur d’aggravation de I'hyperréactivité bronchigue non spé-
cifique pré-existante. Ainsi, la mesure des allergénes dans
I'environnement intérieur est nécessaire pour controler l'effi-
cacité de la réduction de I'exposition allergénique, que ce soit
dans la prévention primaire ou dans la prévention secondaire
des maladies allergiques, pour définir des postes de travail a
risque en pathologie professionnelle, et pour permettre une
meilleure compréhension des mécanismes physiopatholo-
giques de I'asthme allergique.

SUMMARY

Value and limitations of allergen exposure measurements.
- Asaresult of the development of immunochemical methods
allowing the measurement of allergens in dust and air, a num-
ber of papers have demonstrated the existence of a relation-
ship between allergen exposure, acquisition of hypersensiti-
vity and the development of nonspecific bronchial hyperreac-
tivity in genetically predisposed subjects. However, more
recent epidemiological studies have confirmed the existence
of a relationship between allergen exposure and the develop-
ment of hypersensitivity, but have also emphasized that aller-
gen exposure is not the only factor involved in deterioration
of pre-existing nonspecific bronchial hyperreactivity.
Measurement of allergens in the interior environment is the-
refore necessary to verify the efficacy of reduction of allergen
exposure, in the context of either primary prevention or secon-
dary prevention, to define occupations at risk of occupational
disease and to allow a better understanding of the pathophy-
siological mechanisms of allergic asthma.

Devant l'augmentation de la fréquence des
maladies liées a I'allergie qui semble étre un fait
reconnu par la plupart des études [7, 2], un cer-
tain nombre de chercheurs ont émis I’hypotheése
que cette recrudescence était la conséquence
d'une plus grande exposition aux allergénes de
I'environnement intérieur [34]. Parallelement, le
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développement de méthodes immunochimiques
a rendu possible la mesure des allergénes dans la
poussiére puis dans lair [5]. Ainsi, au cours des
années 80 de nombreuses publications ont fait
état des relations entre 'exposition allergénique,
I'apparition d’'une sensibilisation, d'une hyper-
réactivité bronchique et d'un asthme chez
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des sujets génétiquement prédisposés [33].
Cependant, des travaux épidémiologiques plus
récents semblent montrer qu'il existe une relation
entre l'exposition allergénique et l'apparition
d’une sensibilisation mais le développement de la
maladie asthmatique serait la conséquence du ter-
rain atopique modulé par I'exposition a I'allergéne
[3]. Ainsi, évoquer les intéréts et les limites des
mesures d’exposition allergénique conduit a sou-
ligner les avantages et les difficultés de réalisation
pratique de ces méthodes mais aussi a réfléchir
sur l'intérét des mesures de I'exposition allergé-
nique dans la prévention des maladies allergiques
et dans la prise en charge des patients asthma-
tiques sensibilisés 2 un pneumallergéne.

ASPECT PRATIQUE
DES MESURES DES ALLERGENES
DE L’ENVIRONNEMENT INTERIEUR

Les acariens

Dans la plupart des travaux épidémiologiques
ou d’éviction des allergénes, 'exposition allergé-
nique vis-a-vis des acariens était mesurée dans la
poussiére [34, 6]. L'avantage d'une telle technique
est sa facilité de réalisation. En effet, une aspira-
tion de poussiére avec un appareil pendant un
temps identique (2 minutes/m?) semblait per-
mettre une certaine fiabilité. Rapidement, un cer-
tain nombre d’auteurs ont souligné les difficultés
d’interprétation de résultats exprimés en ng ou pg
d’allergénes par gramme de poussiére, et ont mon-
tré qu'il était plus précis d’exprimer les taux
d’allergénes par m? [17]. Ainsi, il a été décidé lors
de la derniére réunion a propos des allergénes de
I'environnement intérieur, de¢ continuer a expri-
mer les taux d’allergénes par gramme de poussiére
dans les études épidémiologiques, et de les expri-
mer par m? dans les études o1 des mesures d’évic-
tion des allergénes étaient étudiées [45]. Il a éga-
lement été souligné que l'utilisation de filtres insé-
rés dans le tuyaux d’aspiration semblait préférable
aux sacs a poussiére traditionnels [15]. Depuis les
travaux de Tovey et coll. [46] il était connu que le
matelas était le réservoir le plus riche en allergénes
d’acariens. Récemment, nous avons pu montrer
que la moyenne géométrique de Der p 1 et de Der
f 1 dans la poussiére du sommier était statisti-
quement supérieure a celle retrouvée dans le
matelas 38.4 et 92.6 ug/g, n = 54, p < 10° [30]. En
ce qui concerne les méthodes d’analyse, les tests
immunochimiques utilisant des anticorps mono-
clonaux sont trés largement utilisés par de nom-
breuses équipes. Cependant, il s'agit d'une
meéthode difficile & mettre en ceuvre puisqu'il faut
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d’abord réaliser un extrait de poussiére puis quan-
tifier les taux d’allergénes. En revanche, d’autres
tests, trés utiles en pratique courante, peuvent étre
réalisés au domicile du patient comme I'Acarex-
test [28] et sont bien corrélés aux concentrations
en allergénes majeurs [21]. D’autres « tests de
I'environnement domestique » ou « home tests »
sont en cours de développement. 1l faut souligner
en ce qui concerne l'Acarex-test, la difficulté
d’interprétation de classe (+) [36] puisque cette
classe correspond a un taux moyen de 5,7 pg/g
avec un écart allant de 0,03 225 pg/gde Derp 1 +
Der f 1. Plus récemment, plusieurs équipes ont
tenté de mesurer les concentrations des allergénes
des acariens dans l'air, ce qui correspond plus a
I'exposition réelle des patients. Malheureusement,
deux équipes seulement ont pu détecter a des taux
treés faibles la présence d’allergénes d’acariens en
I'absence de vigoureuse perturbation [38, 35], et
leurs résultats n’ont pas été confirmés par d’autres
[46, 8]. L'utilisation de boite de Petri pour le
recueil des allergénes des acariens sur une période
de 15 jours apparait comme une méthode pro-
metteuse [47, 11]. Cependant, la mesure des
concentrations des allergénes retrouvés dans les
boites de Petri ne peut étre obtenue qu’aux
dépends d’'une augmentation artificielle de la sen-
sibilité du test [47]. Cest pourquoi, il conviendra
d’apprécier la reproductibilité d'une telle
méthode.

Les allergénes du chat

Contrairement aux acariens, les taux les plus éle-
vés de Fel d 1 ne sont pas retrouvés dans le mate-
las mais dans la moquette ou les meubles capi-
tonnés [24]. En raison du caracteére ubiquitaire de
l'allergéne du chat, de sa résistance (température,
action du pH), il a été possible de détecter Fel d 1
dans les écoles a des taux faibles [26]. Récemment,
Dornelas de Andrade et coll. [14] ont retrouvé éga-
lement des taux trés faibles (0,1 a 4,5 pg/g) de
Fel d 1 dans la poussiére de sols de créches. Les
taux de Fel d 1 étaient corrélés a la présence de
chats a la maison. Actuellement, aucun seuil de
risque de sensibilisation vis-a-vis de I'allergéne du
chat a été proposé. Gelber et coll. [ 18] ont proposé
8 ug/g de Fel d 1 comme seuil de développement
des symptdémes chez des sujets sensibilisés.
L’allergéne majeur du chat (Fel d 1) est un modéle
expérimental intéressant pour la mesure des aller-
génes dans 'air. En effet, il a été montré qu'il était
possible de mesurer des allergénes du chat dans
I'air, en I'absence de perturbation, dans des mai-
sons qui en abritaient [24, 9]. 1l est donc possible
d’essayer d’estimer les doses d’allergénes du chat
dans l'environnement naturel susceptibles
d’induire des réactions bronchiques et de les com-
parer a celles qui sont responsables d'un bron-
chospasme lors d'un test de provocation bron-
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chique. Nous avons pu montrer que les doses de
Fel d 1 responsables de bronchospasme étaient
significativement supérieures (médiane : 318 ng,
n = 11) a celles induisant une réaction bronchique
2 domicile (médiane : 1,3 ng, n = 11 ; p < 0,002)
[12]. Deux études ont retrouvé des résultats simi-
laires puisqu’elles ont démontré que les taux de
Fel d 1 responsables d’une réaction bronchique
lors d'un test de provocation bronchique spéci-
fique étaient supérieurs a ceux provoquant un
bronchospasme dans une piéce expérimentale
abritant un ou des chats [48, 23]. Un autre intérét
de la mesure des concentrations aériennes de
I'allergéne du chat est d’apprécier l'efficacité de
certaines méthodes de réduction de I'exposition
allergénique comme les purificateurs d’air et les
aspirateurs. Grace a l'allergéne du chat il sera
peut-étre possible de définir une norme de qualité
de ces appareils. Il sera également intéressant de
mesurer les concentrations aériennes de Fel d 1
parallelement a 'évaluation clinique des mesures
d’éviction de l'allergéne du chat. Ainsi, nous avons
pu obtenir griace a l'utilisation de différentes
méthodes d’éviction de I'allergéne du chat pendant
trois mois, une réduction significative des concen-
trations aériennes de Fel d 1 de 19,1 ng/m® a
6,3 ng/m’, associée a une amélioration des scores
cliniques et médicamenteux de patients asthma-
tiques allergiques au chat [41]. Un écueil impor-
tant dans la mesure des allergénes dans l'air est
I'absence de standardisation des différents échan-
tillonneurs utilisés. C'est pourquoi il conviendrait
de standardiser les méthodes de prélevement
aérien en proposant l'utilisation d’'un échantillon-
neur statique mesurant les pics d’exposition et le
diametre des particules qui portent I'allergéne, et
un échantillonneur portable qui mesurera l'expo-
sition moyenne sur plusieurs heures. Il deviendra
alors possible de définir des seuils de risque qui
pourront devenir des normes. Actuellement, en
France il existe une norme concernant les
méthodes de mesure des allergénes dans Vair [27].
En ce qui concerne les allergénes des acariens et
du chat, peu de travaux ont essayé de déterminer
s'il existe une corrélation entre 1'exposition aller-
génique aérienne et celle de la poussiére sédi-
mentée. Nous avons pu montrer récemment qu'il
existait une corrélation entre les taux de Der p 1
mesurés dans les boites de Petri et ceux mesurés
dans la poussieére du matelas (r = 0,6, p = 107%), de
méme pour Fel d 1 il existe une corrélation entre
les concentrations aériennes et les taux dans la
poussiére (r = 0,49, p = 3x 10*) [11].

Les allergénes des blattes

La sensibilisation aux allergénes des blattes est
moins fréquente en France [1] qu'en Asie et aux
Etats-Unis. Cependant, la mesure de l'exposition
allergénique vis-a-vis des blattes dans des habita-

Rev. fr. Allergol., 1995, 35, 6.

tions a loyer modéré de Strasbourg, a permis de
montrer qu'elle était équivalente a celle retrouvée
dans certaines villes des Etats-Unis [13]. Ainsi, la
mesure de I'exposition allergénique devrait nous
inciter a rechercher de fagon systématique une
sensibilisation vis-a-vis des blattes devant tout
asthme perannuel. Comme pour les acariens, il
n’existe pas de méthode permettant de mesurer
les concentrations aériennes des allergénes des
blattes en I'absence de vigoureuse perturbation
[13].

Les moisissures

Seules des méthodes de comptage ou de carac-
térisation de certaines moisissures ont été réali-
sées. Il existe une seule étude ou l'utilisation
d’anticorps monoclonaux a permis une quantifi-
cation des allergénes d’Aspergillus dans les mai-
sons, a la fois dans la poussiere et dans 'air [44].
De nombreux travaux seront nécessaires pour la
mise au point de méthodes d’analyse des préleve-
ments d’exposition allergénique.

Allergénes professionnels

Un des principaux intéréts de la mesure des
allergénes en milieu professionnel est d’apprécier
I'importance de I'exposition allergénique pour un
poste de travail donné. Ainsi, pour les allergénes
de rats, le nettoyage de la cage par les techniciens
apparait étre un des postes les plus exposés,
23,1 pg/m? pour Gordon et coll. et 21 ng/m* pour
Eggleston et coll. En revanche le sacrifice de I'ani-
mal n’entraine pas une exposition importante :
1,6 ug/m? et 3,1 ng/m?* [19, 16]. De méme, pour
l'asthme 2 la farine, les sujets les plus exposés sont
ceux qui assurent I'entretien (976,6 pg/m?). En
revanche, les personnes qui travaillent a 'embal-
lage sont moins exposés (248,3 ug/m?).

Les allergénes extérieurs
Les pollens

Gréace a la mesure des allergénes dans l'air, un
progres dans la compréhension des mécanismes
physiopathologiques des asthmes polliniques a été
réalisé. 1l a été en effet montré que les allergénes
des pollens de bouleau, des graminées et
d’ambroisie étaient portés en partie par des parti-
cules de moins de 5 pm susceptibles de pénétrer
dans le poumon profond [39, 42, 37]. De méme,
ces mesures ont souligné les limites des comptes
polliniques [37] particulierement lors des jours de
pluie pendant la saison pollinique.
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INTERET ET LIMITES
DES MESURES D’EXPOSITION
ALLERGENIQUE POUR APPRECIER
LES RELATIONS EXPOSITION,
SENSIBILISATION ET ACQUISITION
D’UNE HYPERREACTIVITE BRONCHIQUE
NON SPECIFIQUE

Relation exposition allergénique et apparition
d’une sensibilisation

Durant les dix dernigres années, la mesure de
I'exposition allergénique a permis de mettre en
évidence une relation entre I'exposition allergé-
nique et le développement d'une sensibilisation
chez des sujets génétiquement prédisposés {22,
34]. Cependant, dans tous ces travaux l'exposition
allergénique était mesurée dans la poussiére. Deux
publications issues du méme groupe ont montré
que la corrélation était meilleure avec la mesure
des allergénes dans I'air [35, 50]. L'existence d'une
relation exposition allergénique et développement
d’'une sensibilisation a été confirmée par des
études ol des enfants allergiques aux acariens ont
été transférés en montagne a plus de 1 500 m dans
des lieux sans allergénes d’acariens. Ainsi, une
baisse des IgE spécifiques antiacariens, de I'his-
taminolibération des basophiles induite par les
acariens est observée [32, 49]. Selon plusieurs
études, le seuil de sensibilisation pour les acariens
est de 2 ng/g de poussiére. Aucun seuil dans l'air
n’a été rapporté. En ce qui concerne les autres
allergénes, des seuils de sensibilisation pour les
allergénes des blattes ont été fixés 2 2 U/g et a
10 nug/g pour Can f 1 (allergéne majeur du chien).

Relations entre exposition allergénique et
acquisition d’un asthme

Les données obtenues récemment sont plus
contradictoires. En effet, nous avons montré que
les asthmatiques allergiques aux acariens n'étaient
pas plus exposés a Der p 1 dans leur poussiére que
deux groupes témoins [29]. Ces données ont été
confirmées [18, 4]. De plus, plusieurs travaux ont
souligné I'influence de 'atopie dans le développe-
ment de Phyperréactivité bronchique associée ou
pas a des symptémes d’asthme a I'dge de 11 et
13 ans [31, 40]. Des résultats semblables ont été
obtenus avec des enfants plus jeunes puisque
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Martinez et coll. ont montré que les enfants qui
présentaient des acces sibilants 4 'Age de 6 ans
sont ceux qui avaient des antécédents d’eczéma,
de rhinite, de terrain atopique familial du c6té
maternel [25]. L'exposition allergénique serait un
facteur de modulation de Fhyperréactivité bron-
chique non spécifique qui ne disparaitrait que
dans des cas trés rares. La mesure des concentra-
tions d’allergénes a permis de montrer a contra-
rio que dans les lieux ol 'exposition allergénique
vis-a-vis des acariens n’existait pas, on pouvait
observer une amélioration de 'hyperréactivité
bronchique non spécifique. Ainsi, dans les études
ou des enfants et/ou des adultes allergiques aux
acariens ont été placés dans des lieux sans aller-
genes d’acariens, il a été possible d’observer une
réduction de I'hyperréactivité bronchique non spé-
cifique [34]. Nous avons pu montrer parmi
22 patients asthmatiques allergiques aux acariens,
que lors d’'une exposition plus importante vis-a-
vis de ces allergénes les patients présentaient une
majoration de la symptomatologie asthmatique
[10]. Seul le travail de Sporik et Platts-Mills {43]
a montré de facon prospective le role de 'exposi-
tion allergénique dans la premiére année de la vie
comme facteur causal de I'hyperréactivité bron-
chique non spécifique a I'age de 11 ans. D’autres
travaux seront nécessaires pour confirmer ces
données.

En conclusion; grace au développement des
mesures d’exposition allergénique, la place des
allergénes dans la genése de 'asthme semble se
préciser. Plusieurs travaux concordants montrent
qu’il existe bien une relation causale entre I'expo-
sition allergénique et sensibilisation chez les
enfants prédisposés génétiquement. C’est pour-
quoi, la prévention primaire des allergénes contro-
lée par leur mesure dans 'environnement reste
d’actualité et les résultats obtenus par Hide et coll.
[20] encouragent a poursuivre des travaux dans
cette direction. En ce qui concerne le réle de
I'exposition allergénique dans la genése d'un
asthme allergique, il apparait que l'inhalation de
pneumallergénes chez des sujets atopiques
module la gravité de 'hyperréactivité bronchique
pré-existante, et qu'il est donc nécessaire d’obte-
nir une exposition allergénique la plus réduite pos-
sible. D’'un point de vue plus pratique, de nom-
breux travaux seront nécessaires pour déterminer
si la mesure des allergénes dans l'air est un
meilleur indicateur d’exposition allergénique que
la mesure des allergénes dans la poussiére.
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