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niéres décennies et le recours de plus en plus fréquent au diagnostic biologique nécessite I'optimisation
de l'utilisation de cet outil. Son utilisation rationnelle selon les données actualisées de la science et
une démarche privilégiant le rapport codit/bénéfice sont 3 méme de garantir I'efficience diagnostique.

%‘l’ts clés : Consciente de cet enjeu, la Société francaise d’allergologie (SFA) a mis en place un groupe de travail
IgEergle multidisciplinaire pour I'actualisation des recommandations de biologie de I'allergie, les précédentes
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recommandations élaborées en 2005 par la Haute Autorité de santé (HAS) étant devenues en partie
obsolétes en raison de I'évolution des techniques et concepts. La méthodologie utilisée est celle des

Allergéne moléculaire recommandations pour la pratique clinique (RPC) élaborée par la HAS, méme si le texte n’'a pas été
Rhinite labellisé par celle institution. Le groupe de travail a rédigé 11 recommandations gradées sur l'allergie
Conjonctivite respiratoire. Bien que non exhaustives, ces 11 questions répondent aux préoccupations les plus cou-
Immunothérapie allergénique rantes des prescripteurs qu'ils soient allergologues ou non pour la prise en charge des patients ayant une

suspicion d’allergie respiratoire, tout en tenant compte du contexte réglementaire frangais.
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ABSTRACT

Allergy laboratory tests provide an important contribution to the diagnosis and monitoring of respiratory
allergies. The increase in the prevalence of these diseases in the French population during the last decades
and the increasingly frequent use of biological diagnosis requires the optimization of the use of this tool.
Its rational use according to updated scientific data and an approach favoring the cost/benefit ratio can
guarantee diagnostic efficiency. Aware of this issue, the French Society of Allergology (SFA) has set up a
multidisciplinary task force to update allergy biology recommendations, the previous recommendations
drawn up in 2005 by the High Authority for Health (HAS) having become partly obsolete due to the
evolution of techniques and concepts. The methodology used is that of the recommendations for clinical
practice (RPC) developed by the HAS, even if the text has not been labeled by that institution. The working
group drafted 11 graded recommendations for the management of respiratory allergy. Although not
exhaustive, these 11 questions respond to the most common concerns of prescribers whether or not they
are allergists for the management of patients with allergies or with a suspected respiratory allergy, while
taking into account the French regulatory context.

© 2021 Elsevier Masson SAS. All rights reserved.

1. Abréviations

ARIA Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma
ALEX Allergy explorer

CCD Carbohydrate cross-reactive determinants
CLA Chemiluminescent assay

ECP Eosinophil cationic protein

FEIA Fluoro-enzyme immunoassay

IL Interkeukine

ITA Immunothérapie allergénique

LTP Lipid transfer protein

MAST  Multi-allergen screen test
NABM Nomenclature des actes de biologie médicale

NFS Numération et formule sanguine
SAO Syndrome d’allergie orale

SFA Société francaise d’allergologie
TAP Test allergo poly-allergénes

TPC Test de provocation conjonctival

2. Introduction

La prévalence des allergies respiratoires a augmenté durant
les derniéres décennies. La rhinite allergique touche actuellement
environ un frangais sur quatre. La prise en charge des allergies
respiratoires peut nécessiter le recours aux examens biologiques
pour obtenir une preuve en faveur d'un mécanisme allergique IgE-
dépendant, identifier I'allergéne responsable et proposer le cas
échéant des mesures d’éviction ou siindiquée une immunothérapie
allergénique (ITA) par voie sublinguale (désensibilisation).

L’évolution des connaissances et des outils diagnostiques
in vitro en allergologie, avec la mise a disposition d'un nombre
important d’allergénes moléculaires dont l'utilisation est devenue
routiniére, et la disponibilité des biopuces a allergénes a rendu
nécessaire l'actualisation des recommandations de bonne pra-
tique de la biologie en allergie. Les premiéres recommandations
HAS concernant les « Indications du dosage des IgE spécifiques
dans le diagnostic et le suivi des maladies allergiques » ont
été publiées en 2005. La Société francaise d’allergologie (SFA) a
décidé de constituer un groupe de travail pour la rédaction de
recommandations actualisées de bonne pratique de la biologie de
l'allergie.

L’objectif principal de ce travail était de rédiger des recom-
mandations pour la prescription des examens biologiques
d’allergologie, basées sur une synthése des nouvelles données
bibliographiques et recommandations publiées depuis la publica-
tion du texte de recommandations de la HAS en 2005, tout en

tenant compte du contexte réglementaire frangais. Les recomman-
dations ont été gradées. La majorité d’entre-elles ont été gradées C
(niveau de preuve faible) en raison de données absentes ou parcel-
laires concernant les questions posées. Pour certaines questions,
en I'absence de données bibliographiques, les recommandations
sont basées sur I'avis du groupe d’experts (accord professionnel).
Cette deuxiéme partie du texte de recommandations com-
porte 11 questions consacrées aux allergies respiratoires. Compte
tenu de I'étendue du sujet, les questions choisies ne sont pas
exhaustives.

3. Matériel et méthodes

La méthodologie retenue pour la rédaction est celle de la
«Recommandation de bonne pratique » de la HAS, selon la méthode
« Recommandation pour la pratique clinique? » (RPC) (cf. partie 1)
[1].

La recherche documentaire a été réalisée entre janvier 2017 et
juillet 2019 par interrogation des bases de données PubMed,
Cochrane Data-Base et la revue frangaise d’allergologie, ainsi que la
recherche et la sélection des recommandations internationales sur
le théme y compris les données publiées par la HAS.

Les recommandations ont été rédigées a partir de I'analyse cri-
tique de la littérature et gradées (annexe Il [1]) :

e grade A ou B : recommandations fondées sur un niveau de preuve
élevé ;

e grade C : recommandations fondées sur un faible niveau de
preuve ou sur un accord d’experts.

En I'absence de preuve scientifique, une proposition de recom-
mandation a été fournie sous forme d’avis du groupe de travail (avis
d’experts).

Chaque recommandation a fait 'objet d’'une cotation selon la
méthode Gestion rationalisée des avis de lecture (GraAL) (annexe
IV) [1] comprise entre 1 (désaccord total) et 9 (accord total) en
tenant compte de la synthése des données publiées dans la littéra-
ture et de I'expérience du lecteur concernant la question abordée
(Cf. annexe II, partie 1 [1]).

2 https://www.has-sante.fr/portail/plugins/ModuleXitiKLEE/types/FileDocument/
doXiti.jsp?id=c.1013631.


https://www.has-sante.fr/portail/plugins/ModuleXitiKLEE/types/FileDocument/doXiti.jsp?id=c_1013631
https://www.has-sante.fr/portail/plugins/ModuleXitiKLEE/types/FileDocument/doXiti.jsp?id=c_1013631
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4. Recommandations sur les allergies respiratoires

4.1. Quels examens biologiques prescrire lorsque I'on suspecte
une allergie respiratoire ?

Texte de la recommandation

Lorsque I'histoire clinique fait suspecter une allergie res-
piratoire sans pouvoir identifier le facteur déclenchant, la
recherche d’IgE spécifiques d'un mélange de pneumallergenes
(test d’orientation diagnostique), permet si elle est positive,
d’orienter vers le diagnostic d’allergie.

Lorsque I'histoire clinique est évocatrice d’allergie et le
facteur déclenchant fortement suspecté, le dosage des IgE
spécifiques unitaires permet de confirmer la sensibilisation
biologique et rend nécessaire |I'adressage du patient vers un
allergologue pour une prise en charge thérapeutique adaptée.

Cotation de la recommandation : 8,2 (min. 6, max 9)

4.1.1. Rationnel (données bibliographiques)

Les tests dits « de dépistage » d’allergie respiratoire sont des
examens biologiques d’orientation diagnostique vers une cause
allergique lorsque I'histoire clinique est évocatrice mais qu'elle
ne suffit pas a identifier le facteur déclenchant les symptémes
d’allergie. Ce sont des examens de premiére intention prescrits
par les médecins non allergologues a des patients présentant des
symptomes évocateurs d’allergie respiratoire (rhino-conjonctivite,
asthme). Ils détectent dans le sérum la présence d’IgE spécifiques a
I'aide d’'un mélange d’allergénes respiratoires courants et donnent
des résultats qualitatifs, positifs ou négatifs. Ils sont aussi appelés
tests multi-allergéniques de dépistage [2,3].

Un résultat positif confirme la présence d’IgE spécifiques
d’allergénes respiratoires dans le sérum et justifie la poursuite des
explorations allergologiques, par la réalisation de prick-tests et le
dosage orienté des IgE spécifiques unitaires [4,5].

Les études sur les performances diagnostiques de la recherche
d’IgE spécifiques a I'aide d’'un mélange d’allergénes respiratoires
(Phadiatop® ImmunoCAP®, Thermo Fisher), largement répandue,
révelent une sensibilité de 92 % chez I'adulte et 61 % chez I'enfant
agé de plus de 5 ans, en utilisant 0,35 kUA/L comme valeur seuil de
positivité [3,6]. La sensibilité du Phadiatop® nourrisson (mélange
d’allergénes respiratoires et alimentaires) varie de 38 a 84 % chez
les enfants 4gés de moins de 5 ans présentant des symptomes évo-
cateurs d’allergie [6,7].

Lorsque le facteur déclenchant des manifestations d’allergie est
facilement identifiable, le dosage des IgE spécifiques sériques uni-
taires confirme la sensibilisation biologique et permet de prendre
le cas échéant les premiéres mesures thérapeutiques ou d’éviction.
Pour une prise en charge optimale, le fait d’identifier un pro-
duit allergisant ne doit pas retarder l'adressage du patient a
'allergologue afin de rechercher d’éventuelles autres sensibilisa-
tions et de proposer une prise en charge thérapeutique adaptée.

4.1.2. Intérét (bénéfices), biais, insuffisances

Intérét : la recherche de sensibilisation a I'aide d’'un mélange
de pneumallergénes est une approche diagnostique logique per-
mettant de suspecter fortement le réle de Il'allergie dans des
manifestations respiratoires évocatrices ou compatibles observées.
Elle devrait se substituer totalement au dosage des IgE totales par-
fois prescrites a tort pour rechercher une allergie.

Biais : un test d’orientation diagnostique (de « dépistage ») néga-
tif n’exclut pas formellement une allergie respiratoire car toutes
les sources allergéniques respiratoires susceptibles d’étre en cause
ne sont pas représentées (par exemple, le Phadiatop® ne contient
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pas d’allergénes de blatte). C'est alors au clinicien de reprendre
I'interrogatoire et d’orienter le patient vers un allergologue afin
de poursuivre I'exploration, si I'histoire clinique est trés évocatrice
d’allergie [7,8].

Parfois, la positivité d’'un test d’orientation diagnostique (de
dépistage) peut révéler une sensibilisation biologique sans perti-
nence clinique.

Insuffisances : la recherche de sensibilisation aux pneumaller-
génes courants peut étre négative chez le nourrisson de moins de
12 mois, la sensibilisation étant absente ou trop faible pour étre
détectée. L’étude de suivi d'une cohorte d’enfants en Allemagne a
montré que la sensibilisation aux pneumallergénes débute le plus
souvent a partir de I'dge d'un an [9].

4.1.3. Force de la recommandation
Niveau de preuve : faible
Recommandation de grade C

4.1.4. Contribution de l'opinion du groupe d’experts a la
recommandation

Il n'est pas pertinent de prescrire un test multi-allergénique
d’orientation (mélange de pneumallergenes) chez le nourrisson agé
de moins de 12 mois, car 'allergie respiratoire est extrémement
rare dans cette tranche d’age. De méme qu’il n’est pas pertinent
de prescrire un test multi-allergénique d’orientation (mélange de
pneumallergénes) lorsque I'histoire clinique permet d’identifier
facilement I'allergéne déclenchant les symptomes.

Ilestinutile de prescrire un test multi-allergénique d’orientation
chez un patient ayant des antécédents d’allergie respiratoire, méme
en cas d’apparition de nouveaux symptomes. Il est plus pertinent
d’adresser le patient a un allergologue en cas de forte présomption
clinique d’allergie (Fig. 1).

4.2. Quand prescrire un test de dépistage par recherche d’IgE
spécifiques d’'un mélange d’allergénes respiratoires ?

Texte de la recommandation

Devant des symptomes évocateurs d’allergie respiratoire
IgE-dépendante, sans pouvoir identifier a linterrogatoire
I’allergéne responsable, la prescription d'un test de dépistage
multi-allergéniques respiratoire en premiére intention, permet
en cas de positivité, d’orienter le patient vers I'allergologue
pour identifier la source allergénique en cause (prick-tests,
dosages d’IgE spécifiques unitaires) et orienter la prise en
charge thérapeutique.

Cotation de la recommandation : 8,3 (min. 3, max 9)

4.2.1. Rationnel (données bibliographiques)

Cestests dits de dépistage sont basés sur la détection des IgE spé-
cifiques a I'aide d'un mélange de pneumallergénes de composition
connue ou non [10,11]. La positivité du test confirme la présence
d’IgE spécifiques et justifie un bilan allergologique plus complet
avec des prick-tests et si nécessaire dosages d’IgE spécifiques uni-
taires. Il faut cependant rappeler qu'un test de dépistage positif
indique la sensibilisation a un ou plusieurs allergénes du mélange.
Un bilan complémentaire est donc nécessaire pour identifier la
source allergénique en cause et différencier une simple sensibi-
lisation d’'une allergie vraie [12,13]. La pertinence clinique de la
sensibilisation détectée nécessite I’expertise d’un allergologue.

4.2.2. Intérét (bénéfices), biais, insuffisances
Intérét : un test de « dépistage » positif a I'aide d’'un mélange
d’allergénes respiratoire indique la sensibilisation a un ou plusieurs
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Suspicion clinique d'allergie respiratoire

Non-allergologue

Test multi-allergénique d'orientation

négatif | T

| N

Allergologue*

4

Recherche d'autres
étiologies

IgE spécifiques unitaires

adresser le patient a un allergologue si forte présomption clinique

Fig. 1. Algorithme pour la recherche d’allergie respiratoire. (*) désigne I'allergologue spécialiste et tout praticien ayant une compétence en allergologie (sachant pratiquer

des tests cutanés).

allergénes ce qui est en faveur d’'un terrain atopique sous-jacent
[14]. Les résultats sont qualitatifs : positifs ou négatifs. Un ratio peut
accompagner le résultat pour indiquer l'intensité de la positivité
détectée. Cette information n’est pas communiquée par tous les
laboratoires dans leurs comptes rendus.

Pour certains cliniciens non-allergologues, la positivité du test
de dépistage est un argument supplémentaire pour proposer au
patient un traitement d’épreuve symptomatique. En cas de symp-
tomes atypiques ou de résistance au premier traitement ou lorsque
le patient est demandeur d’'une immunothérapie allergénique,
I'orientation du patient vers un allergologue devient nécessaire.

Biais : un test « de dépistage » négatif n’exclut pas formellement
une allergie respiratoire car tous les allergénes respiratoires ne sont
pas représentés dans le mélange de pneumallergénes testé [15]. La
valeur prédictive positive et négative varie selon le réactif utilisé.
En France, les laboratoires ont I'obligation de mentionner le nom
de la technique utilisée [16].

Un test de « dépistage » positif peut révéler une sensibilisation
biologique sans pertinence clinique.

Insuffisances : I'absence de représentativité de certains aller-
génes respiratoires parfois plus fréquents selon les endroits dans
le mélange de « dépistage » ne permet pas d’exclure formellement
une allergie respiratoire. La sensibilité des tests de dépistage est de
I'ordre de 85492 %[13,17].

4.2.3. Force de la recommandation
Niveau de preuve : faible
Recommandation de grade C

4.2.4. Contribution de I'opinion du groupe d’experts a la
recommandation

Ces tests sont utiles lorsque le recours d’emblée a I'allergologue
est difficile. Il n’est pas pertinent de prescrire des dosages d’'IgE spé-
cifiques non ciblées lorsque le test multi-allergénique d’orientation
est positif. Les experts ne recommandent pas la prescription
systématique d’IgE spécifiques a l'issue d'un tel résultat posi-
tif. IIs recommandent d’adresser le patient a un allergologue

lorsque l'allergéne déclenchant ne peut étre facilement identifié
a linterrogatoire.

4.3. Quand prescrire un test d’identification multi-allergénique
(test d’identification d’allergénes multiples séparés sur un méme
support) ?

Texte de la recommandation

Les tests d’identification multi-allergéniques sur un méme
support n‘ont pas leur place dans une démarche diagnostique
précise de l'allergie car ils ont une moindre sensibilité que les
dosages unitaires et peuvent s’avérer difficiles a interpréter en
cas de réactivités croisées.

Cotation de la recommandation : 8,6 (min. 7 max 9)

4.3.1. Rationnel (données bibliographiques)

Les dosages semi-quantitatifs d’IgE spécifiques sont connus sous
les noms de chemiluminescent assay (CLA), (Eurobio/Ingen), Test
Allergo Poly-allergénes (TAP, Eurobio/ingen) et Euroline® (Eurolm-
mun, Perkin Elmer). IIs détectent des IgE spécifiques d’une série
d’extraits allergéniques séparés sur un méme support. IIs sont sus-
ceptibles de donner des résultats faussement positifs a cause des
réactivités croisées pneumallergénes-aliments ou de I'interférence
des épitopes de groupements glucidiques (cross carbohydrate reac-
tive determinants [CCD]) surtout chez les patients polysensibilisés.
Le TAP et Euroline® ont tenté de palier a ce biais en incluant
une recherche de CCD associée. Leur interprétation nécessite par-
fois une connaissance approfondie des réactivités croisées selon le
contexte clinique du patient [18-20].

Les travaux d’évaluation de la méthode anciennement dénom-
mée Mast CLA (Multi-allergen screening test) sont antérieurs aux
années 2000 et reposent sur des séries limitées de patients. Dans
la nouvelle pipette Mast Optigen (Hitachi Chemical Diagnostics),
distribuée en France sous le nom de CLA Optigen® (Eurobio), les



G Model
REVAL-3050; No.of Pages 16

H.Chabaneetal.

fils de cellulose ont été remplacés par des micro-cupules revé-
tues d’allergéne ou se déroulent les réactions avec le sérum du
patient dilué. Comparé aux dosages unitaires avec la technique
ImmunoCap® (Thermo Fisher Diagnostics), les résultats du Mast
Optigen® sont concordants a 61 % pour les allergénes alimentaires
et 88 % pour les allergénes respiratoires. Ces résultats corres-
pondent i une concordance globale de 88 % lorsque 'lTmmunoCap®
est positif et 52 % lorsqu’il est négatif dans une série de 40 patients
[21].

La méthode Euroline® (Eurolmmun France, Bio-Advance) a fait
I'objet d'une évaluation de ses performances par comparaison
au dosage unitaire (ImmunoCAP®, Thermo Fisher Diagnostics).
L’évaluation a été effectuée chez 101 enfants et 98 adultes souf-
frant de rhinite allergique saisonniére. La sensibilité et la spécificité
étaient respectivement de 87 % (IC95 % : 84 %-90 %) et 88 %
(83 %-93 %) pour les extraits allergéniques, et 99 % (98 %-100 %)
et 87 % (83 %-91 %) pour les allergénes moléculaires [22]. Nous
n’avons pas retrouvé d’étude concernant le TAP.

L'expression des résultats des tests d’identification multi-
allergéniques sur un méme support a évolué pour passer d’'une
expression en classe a des résultats quantitatifs. Cependant,
contrairement aux dosages unitaires d’IgE spécifiques, le calibrage
a l'aide d’'une gamme de points n'est pas effectué pour chaque
série de tests. Les résultats de ces tests ne doivent pas étre rendus
individuellement comme c’est le cas des dosages unitaires d’IgE
spécifiques.

4.3.2. Intérét (bénéfices), biais, insuffisances

Intérét : les méthodes TAP et Euroline® utilisent un réactif blo-
quant certains CCD afin d’éviter I'interférence des IgE anti-CCD. Le
coft par allergéne dosé est faible comparé au dosage unitaire.

Biais : l'interprétation des tests par la méthode (CLA)® peut
étre délicate due a la présence d’IgE anti-CCD, des fixations non
spécifiques en cas d'IgE totales élevées et a des faux positifs
par contamination liée a la forte réactivité a un des extraits
allergéniques (technique utilisant des fils recouverts d’extraits
allergénique).

La prescription des tests d'identification multi-allergéniques
souléve aussi des questions d’ordre éthique en raison de la possible
révélation dans les panels mixtes (pneumallergénes+aliments)
d’IgE réactivités par réactions croisées a des aliments parfaitement
tolérés qui font parfois I'objet d’évictions inutiles [23].

Insuffisances : Ces méthodes peuvent donner des résultats faus-
sement négatifs a cause de leur sensibilité insuffisante pour certains
allergénes. Des allergénes différents appartenant a la méme famille
peuvent étre présents dans le test (ex. Euroline® contient du pollen
de bouleau, d’aulne ou de noisetier) et d’autres sans importance
allergologique majeure (ex. Acarus siro) sont présents alors que
des allergénes importants (ex. Blomia tropicalis) ne le sont pas. Des
remarques similaires peuvent étre faites au CLA® et au TAP.

4.3.3. Force de la recommandation
Niveau de preuve : faible
Recommandation de grade C

4.3.4. Contribution de l'opinion du groupe d’experts a la
recommandation

Dans le contexte actuel, et avec les progrés dans le domaine des
tests biologiques, ces techniques multi-allergéniques ont une place
extrémement limitée (test de dépistage positif et prick-tests non
interprétables ou non réalisables) dans la stratégie diagnostique du
fait des risques d’erreur pouvant conduire a des attitudes thérapeu-
tiques inadaptées. Nous n’avons pas retrouvé de recommandation
internationale suggérant leur utilisation dans la stratégie diagnos-
tique en allergologie.
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4.4. Quand prescrire un dosage unitaire d'identification des IgE
spécifiques de pneumallergéne ?

Texte de la recommandation

Le dosage des IgE spécifiques unitaires d'un pneumal-
lergéne aide a l'identification de la source allergénique
responsable des symptomes et sa recherche doit étre ciblée
par le clinicien pour confirmer une sensibilisation mise en
évidence par les tests cutanés (prick-tests), ou fortement sus-
pectée a l'interrogatoire, et évaluer son intensité. Le résultat
doit toujours étre interprété en fonction de 'anamnese. Leur
dosage est également recommandé en cas de discordance
entre les données cliniques et les tests cutanés ou si ces der-
niers ne sont pas réalisables ou s’ils ne sont pas interprétables.

Cotation de la recommandation : 8,9 (min. 8, max 9)

4.4.1. Rationnel (données bibliographiques)

Le dosage d'IgE spécifiques unitaires d'un pneumallergéne
permet, si nécessaire, de confirmer une sensibilisation mise en évi-
dence par les prick-tests, ou suspectée a I'interrogatoire et d’évaluer
I'intensité de la sensibilisation. Il fait partie des outils diagnostiques
contribuant a poser I'indication d’une ITA en confrontant leur résul-
tat a I'histoire clinique [24-26].

Les dosages unitaires d’IgE spécifiques sont particuliérement
importants a prescrire, en cas d’histoire clinique fortement évo-
catrice et de prick-tests négatifs, ou non réalisables (extraits
allergéniques non disponibles) ou non interprétables (prise
d’antihistaminique, dermographisme, eczéma, etc.). IIs sont aussi
utiles lorsque les prick-tests révélent une sensibilisation discor-
dante avec I'histoire clinique.

Le dosage d'IgE spécifiques unitaires ne répond qu’a la ques-
tion posée par I'allergologue : y a-t-il une IgE réactivité détectable
vis-a-vis de cet allergéne ? Le dernier mot reste au clinicien, car
une négativité n’exclut pas I'allergie, méme si celle-ci devient peu
probable. A P'inverse, la positivité des IgE spécifiques n’implique
pas que l'allergéne en cause soit responsable des symptémes. Une
prescription et une exploitation adaptées des dosages unitaires et
la confrontation de leurs résultats a I'histoire clinique permettent
dans la majorité des situations, une bonne prise en charge du
patient [24-27].

4.4.2. Intérét (bénéfices), biais, insuffisances

Intérét : un grand nombre de pneumallergenes (n=160) sont
disponibles en routine pour le dosage unitaire : 9 acariens,
46 phanéres et protéines animales, 51 pollens d’arbres, 23 pol-
lens de graminées, 31 pollens d’herbacées et 32 mélanges de
pneumallergénes. Ces dosages sont particuliérement utiles depuis
la disparition de plusieurs extraits allergéniques pour prick-test
notamment pour les phanéres d’animaux.

Biais : ces dosages peuvent étre négatifs, notamment chez le
nourrisson car les premiéres sensibilisations chez les enfants sont
principalement d’origine alimentaire. La sensibilisation aux pneu-
mallergénes est souvent absente ou trop faible pour étre détectée
avant I'dge d’'un an. L’étude de suivi d’'une cohorte d’enfants en Alle-
magne a montré que la sensibilisation aux pneumallergénes débute
le plus souvent a partir de I'age d'un an [28].

Un dosage négatif n’exclut pas formellement une allergie res-
piratoire. Il conviendra de vérifier ultérieurement, a distance, les
dosages si la clinique est évocatrice d’allergie respiratoire.

Ces dosages peuvent étre faussement positifs par réactivité croi-
sée, lorsque le patient est sensibilisé a un allergéne alimentaire
croisant (ex. tropomyosine de la crevette et acariens). Dans ce cas
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la positivité du dosage peut ne pas expliquer les symptomes du
patient.

Insuffisances : la positivité des IgE spécifiques d’'un pneumal-
lergéne ne donne pas d’information sur I'allergéne moléculaire en
cause. La valeur ajoutée d'un dosage d'IgE spécifiques de pneu-
mallergéne (extrait total) reste modeste lorsque le prick-test est
positif au méme allergéene. Le cofit financier du dosage unitaire est
élevé comparé au prick-test et a la pertinence de I'information qu'il
apporte.

4.4.3. Force de la recommandation
Niveau de preuve : faible
Recommandation de grade C

4.4.4. Contribution de I'opinion du groupe d’experts a la
recommandation

La prescription des IgE spécifiques de pneumallergénes doit se
faire en tenant compte du bénéfice pour le patient et du cofit. Le
prescripteur doit toujours tenir compte de la contribution de ces
dosages dans la prise en charge du patient et veiller a éviter toute
prescription non contributive du fait de sa redondante ou faible
pertinence.

4.5. Quand et comment prescrire des IgE spécifiques d’allergénes
moléculaires ?

Texte de la recommandation

Il est utile de prescrire des IgE spécifiques d’'allergénes
moléculaires, chez un patient dont I’histoire clinique est com-
patible avec une allergie respiratoire IgE-dépendante, apres
avoir mis en évidence une sensibilisation a un ou plusieurs
pneumallergénes (tests cutanés et/ou IgE spécifiques), pour
aider le clinicien a :

e distinguer une sensibilisation spécifique d'une source
allergénique d’une réactivité croisée. Certains allergenes
moléculaires sont prédictifs d'une sensibilisation primaire ou
spécifique ;

e explorer une discordance entre la symptomatologie clinique
et la sensibilisation cutanée et/ou sérique a I'extrait allergé-
nique total ;

e disposer d’éléments prédictifs de la sévérité clinique et du
pronostic de I'allergie respiratoire ;

® prescrire une immunothérapie allergénique (ITA) en cas de
polyréactivité aux pneumallergénes.

Cotation de la recommandation : 8,8 (min. 8, max 9)

4.5.1. Rationnel (données bibliographiques)

4.5.1.1. Distinguer une sensibilisation spécifique d'une source aller-
génique d’une réactivité croisée. Le dosage d'IgE spécifiques
d’allergénes moléculaires considérés comme spécifiques (mar-
queurs) de sensibilisation a la source allergénique pollinique ou
d’origine animale (Tableau 1) est indiquée en cas de polysensi-
bilisation (sérique ou cutanée), si les manifestations cliniques ne
permettent pas clairement d’identifier les pollens responsables
des symptomes (chevauchement des périodes de pollinisation)
[29-31].

Le dosage des IgE spécifiques des allergénes moléculaires du
latex d’Hevea brasiliensis Hev b 1 et Hev b 3 est indiqué lorsque le
clinicien suspecte une allergie aux protéines de latex naturel secon-
daire a de multiples interventions chirurgicales ou a des sondages
itératifs. Le dosage des IgE spécifiques des allergénes moléculaires
du latex Hev b 5 et Hev b 6.02 est indiqué lorsque le clinicien
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Tableau 1
Allergeénes moléculaires marqueurs de sensibilisation primaire et spécifiques d’'une
famille taxonomique ou d'une source allergénique.

Allergene Signification clinique

Cupal Marqueur de sensibilisation primaire aux pollens de
Cupressacées

Betv 1 Marqueur de sensibilisation primaire aux pollens de
Bétulacées et Fagacées

Olee1 Marqueur de sensibilisation primaire aux pollens
d’'Oléacées

Plaal Marqueur de sensibilisation primaire au pollen de
platane

Amb a Marqueur de sensibilisation primaire au pollen

1 d’ambroisie

Artv1 Marqueur de sensibilisation primaire au pollen
d’armoise

Phip1 Marqueurs de sensibilisation primaire aux pollens de

Phlp 5 graminées

Plal1 Marqueur de sensibilisation primaire au pollen de
plantain

Feld 1 Marqueur de sensibilisation primaire aux phaneres du
chat

Canf1, Marqueurs de sensibilisation primaire aux phanéres

Canf2 du chien

Canf5* (*) allergéne du chien male (réaction croisée possible
avec le liquide séminal humain)

Equc1 Marqueur indirect de sensibilisation primaire aux
phanéres du cheval

Mus m Marqueur de sensibilisation primaire aux phanéres de

1 souris

Blag5 Marqueur de sensibilisation primaire a la blatte

germanique

Dans les cas ou il existe plusieurs allergénes spécifiques, la positivité d'un seul
allergéne moléculaire est spécifique de la sensibilisation a la source.

suspecte une allergie aux protéines de latex secondaire a une expo-
sition professionnelle ou domestique [29,30]. Le dosage des IgE
spécifiques anti-Hev b 6.02 est indiqué en premiére intention pour
élucider une allergie a un aliment potentiellement impliqué dans
une allergie croisée avec le latex d’hévéa.

Chez un patient présentant une polysensibilisation, le recours
a une biopuce (multiplex) peut permettre d’avoir une vue
d’ensemble et d’améliorer plus rapidement le diagnostic allergo-
logique [32]. Si les sensibilisations sériques et/ou cutanées sont
peu nombreuses (n<15), le recours au dosage d’IgE spécifiques
unitaires est le plus souvent suffisant.

Bet v 1 est un allergéne majeur du pollen de bouleau, marqueur
de la sensibilisation aux PR-10 polliniques.

Les LTP des pollens d’armoise (Art v 3) et d’olivier (Ole e 7) sont
disponibles actuellement en dosage unitaire lorsqu’une sensibili-
sation aux LTP polliniques est suspectée. La LTP de pariétaire (Par j
2) ne croise pas avec celle d’autres pollens ou fruits [32].

La sensibilisation aux profilines des pollens de bouleau (Bet v 2)
ou de phléole (Phl p 12) est utile a rechercher en cas de polyréacti-
vité aux pollens et a certains fruits et légumes ou en cas d’allergies
alimentaires avérées (cucurbitacées, agrumes, kiwi, etc.).

Une sensibilisation aux albumines sériques des différentes
sources allergéniques animales est a rechercher en cas de polyréac-
tivité a des extraits allergéniques de mammiféres (forte réactivité
croisée).

Dans certains cas de polyréactivité biologique sans incidence
clinique, le dosage d’IgE spécifiques peut mettre en évidence une
réactivité aux groupements glucidiques végétaux appelés carbohy-
drate cross-reactive determinants (CCD).

4.5.1.2. Exploration de discordance(s) entre la clinique et la sensi-
bilisation cutanée et/ou sérique obtenues avec les extraits totaux.
Certains allergénes moléculaires sont moins bien représentés dans
les extraits allergéniques commercialisés du fait de leur faible
concentration ou de leur fragilité au sein de la source allergénique.
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Le dosage d'IgE spécifiques d’allergénes moléculaires peut révé-
ler une sensibilisation non mise en évidence par l'utilisation des
extraits allergéniques [30,31] :

e Can f 5 : kallicréine prostatique de chien ;
¢ Der p 23 : peritrophin-like protéine de Dermatophagoides ptero-
nyssinus.

La sensibilisation a un extrait total d’acariens ou a I'extrait total
du latex d’Hevea b. peut résulter d'un allergéne mineur auquel le
patient est sensibilisé sans traduction clinique :

e Der p 10 : allergéne mineur de D. pteronyssinus dont la sensibi-
lisation peut ne pas se traduire par une allergie respiratoire aux
acariens a la différence de Der p 1, Der p 2 et Der p 23 (allergénes
majeurs de D. pteronyssinus) ce d’autant que I'lgE réactivité a Der
p 10 peut étre liée a une sensibilisation a la tromopyosine d’autres
espéces (blattes, crustacés, Anisakis) [33] ;

e Hev b 8 : profiline d’'Hevea brasiliensis [29,30] qui croise avec
d’autres profilines polliniques (Phl p 12, Bet v 2, etc.) ou alimen-
taires.

4.5.1.3. Recherche d’éléments prédictifs de la sévérité clinique et du
pronostic. L’étude du profil moléculaire sérique d’'une source aller-
génique peut mettre en évidence une sensibilisation a un allergéne
moléculaire prédictif d’'une sévérité clinique de I'allergie respira-
toire. Par ailleurs, les études de cohorte de naissances ont montré
qu’'une polysensibilisation moléculaire a une source allergénique
est prédictive de manifestations cliniques plus sévéres, notamment
de I'asthme. C'est le cas des allergénes suivants :

chat : la sensibilisation a Fel d 1 est prédictive d’asthme [34] ;
acariens domestiques : une co-sensibilisation Der p 1 et Der p
2 désle plus jeune dge augmente le risque d’asthme a I’age adulte
[34,35] ;

pollen de graminées : plus le profil de sensibilisation est précoce
et intense dans I'enfance, plus le risque allergique est important
[34];

e Aspergillus fumigatus : la positivité des IgE anti-Asp f 2, Asp f
4 et Asp f 6 est plus souvent retrouvée au cours d’'une aspergil-
lose broncho-pulmonaire allergique (ABPA) et la positivité des
IgE anti-Asp f 1 et Asp f 2 est plus typique d'une rhinite et/ou
un asthme allergique a A. fumigatus [29,30,36]. Cependant, des
études multicentriques a grande échelle manquent pour valider
ces données [30].

4.5.1.4. Aide a la prescription d’ITA en cas de polyréactivité aux pneu-
mallergénes. Si la symptomatologie clinique et la sensibilisation
aux extraits allergéniques ne permettent pas au clinicien de choi-
sir la composition de I'extrait allergénique pour I'lITA, ou s'il est
confronté a un échec de celle-ci, il peut recourir au dosage d'IgE
spécifiques d’allergénes moléculaires (cf. item 1 de la question)
[29-31].

4.5.2. Intérét (bénéfices), biais, insuffisances

Intérét : I'établissement d'un profil de sensibilisation molécu-
laire sérique en allergie respiratoire est principalement intéressant
en cas de polyréactivité quand la symptomatologie clinique et
I’étude des sensibilisations aux extraits allergéniques totaux (bio-
logiques ou cutanées) ne permettent pas d’établir un diagnostic
précis et/ou de guider le clinicien pour mettre en place une ITA.

Biais : pour certaines sources allergéniques contenant plusieurs
allergénes moléculaires majeurs (acariens, graminées, platane)
I'omission d’un dosage, ou la non-disponibilité de certains d’entre
eux en dosage unitaire peut constituer un biais diagnostique. Les
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allergénes moléculaires naturels étant glycosylés, la présence d’IgE
anti-CCD peut entrainer un résultat faussement positif.

Insuffisances : tous les allergénes moléculaires spécifiques de
sources allergéniques ne sont pas disponibles pour le diagnostic
in vitro, ou disponibles uniquement sur une biopuce type multi-
plex, il faut donc parfois recourir a ce type d’examen pour étayer le
diagnostic.

4.5.3. Force de la recommandation
Niveau de preuve : faible
Recommandation de grade C

4.5.4. Contribution de l'opinion du groupe d’experts d la
recommandation

Selon certains experts de ce groupe de travail, I'interprétation
des dosages d'IgE spécifiques d’allergénes moléculaires nécessite
la connaissance des IgE spécifiques de I'extrait allergénique corres-
pondant, car I'extrait est représentatif de I'’ensemble des molécules
allergéniques potentiellement impliquées, ce qui permet de mieux
apprécier la part de chaque allergéne moléculaire dans la réactivité
alasource correspondante. Pour ces raisons, certains experts consi-
dérent qu’il ne faudrait pas prescrire d’IgE spécifiques d’allergénes
moléculaires en premiére intention. Les experts attirent I'attention
sur le fait que la somme des IgE réactivités aux allergénes molécu-
laires provenant de la méme source allergénique, n’est pas égale a
I'IgE réactivité a I'allergéne source (extrait total).

4.6. Y a-t-il un intérét a doser des IgE spécifiques d’extraits
allergéniques respiratoires ayant une forte communauté
antigénique (ex. acariens D. pteronyssinus et D. farinae, pollens
de graminées. ..) ?

Texte de la recommandation

Il n"est pas recommandé de doser plusieurs IgE spécifiques
de pneumallergénes ayant une forte communauté antigé-
nique.

Cotation de la recommandation : 8,8 (min. 8, max 9)

4.6.1. Rationnel (données bibliographiques)

Allergie aux acariens : en France métropolitaine, D. pteronyssi-
nus et farinae sont les deux espéces les plus présentes et les plus
fréquemment responsables de rhinite allergique et d’asthme. Bien
qu'il n’existe aucune recommandation pour n’en doser qu’un seul,
il ne semble pas utile de les doser simultanément car il existe une
forte réactivité croisée entre les deux espéces. Cependant, dans les
zones tropicales, B. tropicalis est I'espéce la plus fréquente qui coha-
bite avec les acariens du genre Dermatophagoides, mais qui a peu
de réactivité croisée avec les acariens du genre Dermatophagoides.
Il est utile de rechercher la sensibilisation a cette espéece [37,38].

Pollinose aux graminées : il existe plus de 2000 espéces de gra-
minées a forte communauté antigénique. En France métropolitaine,
la recherche d’une sensibilisation biologique vis-a-vis de I'extrait
allergénique du pollen d’une seule espéce suffit : phléole ou dactyle
pelotonné. Il n'y a pas lieu de doser plusieurs IgE spécifiques de pol-
len de graminées [39-42]. Par contre, dans certains départements
d’Outre-mer, il y a les graminées tropicales (herbe de Bahia, herbe
de la Pampa) dont les pollens ont des spécificités allergéniques
particuliéres nécessitant la recherche d’IgE spécifiques contre ces
especes.

Pollinose aux bétulacées : il est important de rechercher la sen-
sibilisation au pollen de bouleau qui exprime fortement I'allergéne
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majeur Bet v 1 et qui a la plus forte IgE réactivité chez les aller-
giques aux pollens d’arbres de la famille des Bétulacées. Il n’est pas
utile de doser les IgE spécifiques des autres arbres de la famille des
Bétulacées comme I'aulne et le noisetier.

Pollinose aux cupressacées : la composition moléculaire des
extraits de pollens de Cupressacées utilisés pour le diagnostic
in vitro peut étre variable. Il est important de rechercher la sensi-
bilisation au pollen de genévrier, car il est le plus riche en allergéne
majeur (pectate lyase) reconnue par 70 % des allergiques aux
cupressacées [43-46].

4.6.2. Intérét (bénéfices), biais, insuffisances

Intérét : bien que les similitudes entre les pollens de graminées
soient trées fortes, certaines espéces ont une faible réactivité croisée
et la sensibilisation mérite dans ce cas d’étre recherchée spécifi-
quement. C'est le cas notamment du chiendent (Cynodon dactylon)
(g2), de I'herbe de Bahia (Paspalum notatum) (g17) appartenant a la
famille des Chloridoides dont les allergénes du groupe 5 sont peu
ou pas exprimés [47].

L’herbe de la Pampa (Cortaderia selloana) est une espéce de gra-
minées allergisante dont les allergénes n’ont pas été bien étudiés,
pour laquelle le dosage des IgE spécifiques n’est pas disponible.

Pour l'acarien B. tropicalis, le dosage de l'allergéne majeur est
disponible (sur biopuce uniquement), ce qui permet de vérifier s'il
y a une sensibilisation a cet acarien lorsque les prick-tests sont
simultanément positifs a d’autres acariens.

Biais : le dosage simultané d’IgE spécifiques de pneumallergénes
appartenant a la méme famille risque d’aboutir a des interpréta-
tions erronées sur la sensibilisation du patient. Les IgE réactivités
mesurées dépendent du niveau d’exposition a I'allergéne mais aussi
des réactions croisées avec I'allergéne primo-sensibilisant.

Insuffisances : compte tenu du contexte réglementaire frangais
limitantla prescription des IgE spécifiques a 5 dosages, prescrire des
dosages d’IgE spécifiques de pneumallergénes présentant de fortes
similitudes peut faire perdre la possibilité de prescrire un dosage
plus pertinent pour la prise en charge du patient polysensibilisé.

4.6.3. Force de la recommandation
Niveau de preuve : moyen
Recommandation de grade B

4.6.4. Contribution de I'opinion du groupe d’experts a la
recommandation

La prescription de plusieurs dosages d’IgE spécifiques de pneu-
mallergénes ayant une forte homologie du fait de leur proximité
taxonomique n’est pas justifiée car non pertinente et peu contribu-
tive a la prise en charge du patient.

4.7. Y a-t-il un intérét a doser les IgE spécifiques de plusieurs
allergénes moléculaires appartenant a la méme famille
moléculaire ?

Texte de la recommandation

Il n'y a pas d’intérét diagnostique en allergie respiratoire, a
doser les IgE spécifiques de plusieurs allergénes appartenant a
la méme famille moléculaire comme les PR-10, les profilines et
les polcalcines dont les structures sont trés proches, les tropo-
myosines et les albumines animales, sauf pour les lipid transfer
proteins (LTP) et les lipocalines qui peuvent différer selon la
famille taxonomique.

Cotation de la recommandation : 8,8 (min. 8, max 9)
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4.7.1. Rationnel (données bibliographiques)
Une réactivité croisée s’observe entre :

e des molécules allergéniques d’espéces taxonomiquement trés
proches comme au sein des pollens de graminées, ou des bétula-
cées, ou des acariens domestiques [48,49] ;

e des molécules phylogénétiquement trés conservées, appartenant
a la méme famille de protéines aux fonctions similaires, chez
des espéces appartenant a des familles taxonomiques éloignées
[48,49].

Laréactivité croisée entre ces protéines allergéniques dépend du
degré d’homologie d’acides aminés et de structure moléculaire. Plus
les séquences d’acides aminés sont similaires et plus I'homologie
spatiale est forte (surtout pour les protéines linéaires). La réactivité
croisée se manifeste quand une homologie est suffisante. Elle peut
concerner un seul épitope contre lequel un patient peut avoir syn-
thétisé des IgE ou sélectionné un clone de lymphocytes T. Le seuil
d’homologie accepté actuellement pour avoir une réactivité croisée
est de 40 % [49].

4.7.1.1. Les PR-10. Les PR-10 sont présentes dans certains fruits,
légumes, fruits a coque et pollens. La proximité taxonomique est
responsable d’une réactivité croisée entre les PR-10 du fait des
homologies de séquences et de structure, méme s'il existe des
différences épitopiques entre les PR-10 de familles taxonomiques
différentes. Il n’est donc pas utile de doser les IgE spécifiques de
plusieurs PR-10 [49].

4.7.1.2. Les profilines. Les profilines sont présentes dans les ali-
ments d’origine végétale, le latex d’hévéa, les pollens. Ce sont des
panallergénes végétaux possédant plus de 75 % d’homologie de
séquence, avec un haut niveau de réactivité croisée inter-espéces. Il
est donc inutile de doser les IgE spécifiques de plusieurs profilines
[49-51].

4.7.1.3. Les polcalcines. Les polcalcines sont présentes dans les pol-
lens et non décrites dans les fruits. Il y a une homologie de 77 % entre
Bet v 4 (bouleau) et Phl p 7 (phléole) entrainant une forte réactivité
croisée. Phl p 7 est la polcalcine la plus reconnue. Il n’apparait donc
pas nécessaire de doser les IgE spécifiques de plusieurs polcalcines
[49,52,53].

4.7.14. Les LTP. Les LTP sont présentes dans les pollens et les ali-
ments. Il existe une forte homologie entre les LTP des fruits de
la famille des Rosacées (environ 90 % d’homologie de séquence),
et donc une forte réactivité croisée entre elles. Le dosage des IgE
spécifiques de Pru p 3 est suffisant.

Pour les autres LTP alimentaires et les LTP polliniques il y a moins
de 35 % d’homologie de séquence, et donc moins de réactivité croi-
sée. Par exemple, Par j 2 (LTP du pollen de pariétaire) et Ole e 7 (LTP
dupollend’olivier) n'ont pas de réactivité croisée avec les autres LTP
(<30 % homologie de séquence), alors que Les LTP d’armoise (Art v
3) et de platane (Pla a 3) croisent avec des aliments d’origine végé-
tale. Dans ce cas, 'exploration d’une allergie supposée liée a une
LTP nécessite le dosage des IgE spécifiques de la LTP de la source
allergénique considérée ou en son absence des IgE spécifiques de
la LTP de la source allergénique taxonomiquement la plus proche
[49,54,55].

4.7.1.5. Les albumines sériques. Les albumines sériques de mammi-
feres présentent 75 a 80 % d’homologie ce qui entraine une forte
réactivité croisée entre elles. Il n’apparait donc pas nécessaire de
doser les IgE spécifiques de sérums albumines de plusieurs espéces
[49,56].
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4.7.1.6. Les tropomyosines. Les tropomyosines sont des allergénes
majeurs des invertébrés comestibles (crustacés), et des allergénes
mineurs des acariens de la poussiére domestique. Elles sont impli-
quées dans des allergies alimentaires potentiellement sévéres, dans
I'allergie au poisson parasité par Anisakis et dans des réactions croi-
sées acariens-invertébrés. [l n’apparait donc pas nécessaire de doser
les IgE spécifiques de plusieurs tropomyosines [49].

4.7.1.7. Les lipocalines. Les lipocalines sont des protéines ubiqui-
taires chez tous les mammiféres présentant peu d’homologies de
séquences entre elles (20 a 30 %), excepté Equc 1, Fel d 4 et Can f
6 qui partagent une homologie de 67 %, responsable de réactions
croisées [49,56].

4.7.2. Bénéfices, biais, insuffisances

Intérét : I'exploration d’une allergie supposée liée a une sensibi-
lisation aux LTP nécessite le dosage des IgE spécifiques de la LTP de
la source allergénique considérée ou en son absence des IgE spéci-
fiques de la LTP de la source allergénique taxonomiquement la plus
proche.

L’exploration d’'une allergie supposée liée a une lipocaline néces-
site le dosage des IgE spécifiques de la lipocaline de la source
allergénique considérée. Le dosage d’IgE spécifiques de plusieurs
lipocalines peut étre utile.

Biais : la positivité des dosages a plusieurs allergénes molé-
culaires appartenant a la méme famille moléculaire n’est pas
forcément associée a une réactivité clinique du patient a ces aller-
geénes.

Insuffisances : pour certaines familles moléculaires, le nombre
d’allergénes disponibles en dosage unitaire est faible.

4.7.3. Force de la recommandation
Niveau de preuve : faible
Recommandation de grade C

4.7.4. Contribution de l'opinion du groupe d’experts a la
recommandation

La prescription de plusieurs dosages d’IgE spécifiques
d’allergénes moléculaires ayant une forte homologie du fait
de leur appartenance a la méme famille moléculaire n’est dans
la plupart des situations pas justifiée car non pertinente et peu
contributive a la prise en charge du patient.

4.8. Faut-il prescrire des IgE spécifiques avant la réalisation d'une
immunothérapie allergénique (ITA) ?

4.8.1. Rationnel (données bibliographiques)

L'ITA est un traitement de seconde intention indiqué chez
des patients présentant des symptomes de rhinite, avec ou
sans conjonctivite insuffisamment controlés par les traitements
symptomatiques ou altérant la qualité de vie ainsi que dans
I'asthme allergique [57,58]. Les symptomes d’allergie respiratoire
doivent étre liés a I'exposition a I'allergéne. Selon les libellés des
autorisations de mise sur le marché (AMM), la présence d’une sen-
sibilisation IgE-médiée doit étre confirmée par un prick-test positif
a I'allergeéne ou le dosage des IgE spécifiques de cet allergene (cf.
indications des produits pharmaceutiques d’ITA : RCP Oralair?, RCP
Grazax* et Acarizax®).

Le dosage des IgE spécifiques représente un biomarqueur utile
pour l'identification des patients chez lesquels I'ITA est indiquée
et qui sont susceptibles de répondre au traitement, d’'une part, et

3 http://agence-prd.ansm.sante.fr/php/ecodex/rcp/R0285889.htm.
4 http://agence-prd.ansm.sante.fr/php/ecodex/rcp/R0242476.htm.
5 http://agence-prd.ansm.sante.fr/php/ecodex/rcp/R0280816.htm.

Revue frangaise d’allergologie Xxx (XXXX) XXX—~XXX

Texte de la recommandation

Il n"est pas indispensable de doser systématiquement les
IgE spécifiques avant la prescription d’'une immunothérapie
allergénique (ITA) si la sensibilisation au pneumallergéne a
été confirmée par un prick-test et si elle est concordante avec
I’histoire clinique, sauf dans les situations suivantes :

® en cas de discordance entre les manifestations cliniques et
les résultats des prick-tests ;

® dans les cas ou les prick-tests ne sont pas interprétables ;

e en cas de polyréactivité (prick-tests positifs a plusieurs aller-
genes respiratoires) ;

e risque de fausse positivité du prick-test par réaction croisée.

Le dosage d'IgE spécifiques d’allergéne moléculaire repré-
sente dans ces situations une aide dans la décision d'une ITAen
recherchant la réactivité aux allergénes spécifiques marqueurs
de sensibilisation primaire respiratoire.

Cotation de la recommandation : 8,3 (min. 6, max 9)

également dans I'identification de marqueurs de sévérité des mani-
festations cliniques pendant la période pollinique [59,60]. Dans
certaines études, ils apparaissent mieux corrélés avec I'histoire cli-
nique que les prick-tests.

Le dosage des IgE spécifiques est indiqué en cas de discordance
entre les manifestations cliniques et les résultats des prick-tests
ou dans les cas ol ces derniers ne sont pas interprétables ou réali-
sables.

La disponibilité d’allergénes moléculaires peut aider a poser
I'indication de I'ITA en mettant en évidence la sensibilisation IgE
a des allergénes moléculaires représentatifs de certaines familles
taxonomiques ou espéces (Fig. 2).

Pour les pollens de graminées, il est recommandé de doser si
besoin, les IgE spécifiques des allergénes du groupe 1 (Phlp 1) et du
groupe 5 (Phl p 5) qui sont des marqueurs précoces et spécifiques de
la sensibilisation. S’ils ne sont pas détectables, une sensibilisation
a Phl p 2 ou Phl p 11 peut étre recherchée pour affirmer la sensibi-
lisation et proposer une ITA aux pollens de graminées [61,62]. Les
IgE spécifiques de Phl p 12, et Phl p 7 et Phl p 4 sont des marqueurs
de progression de la maladie lorsque Phl p 1 et/ou 5 sont positifs et
peuvent étre un argument pour proposer rapidement une ITA [63].
La positivité de Phl p 4, Phl p 7 ou Phl p 12 en I'absence de sensibi-
lisation a Phl p 1 et/ou Phl p 5 indique une réactivité croisée liée a
la sensibilisation primaire a un autre pollen [61]. L'ITA au pollen de
graminées n’est pas indiquée dans ce cas.

Dans I'allergie aux herbacées, I'ITA est recommandée lorsqu'il y
a une concordance entre les symptomes et une IgE réactivité aux
allergénes considérés comme des marqueurs primaires de sensibi-
lisation : Amb a 1 pour I'ambroisie, Art v 1 pour I'armoise, Par j 2
pour la pariétaire et Pla 1 1 pour le plantain [64]. Il faut se méfier
des réactivités croisées possibles entre Amb a 1 de I'ambroisie et
Art v 6 de I'armoise, ainsi que de Art v 1 de I'armoise avec Amb a
4 de I'ambroisie qui peuvent s’observer en cas de prick-tests posi-
tifs a ces deux pollens. La fréquence de positivité de ces allergénes
mineurs est faible (Tableau 2) et la décision d’une ITA reste guidée
par I'IgE réactivité a I'allergéne majeur et la clinique.

Dans I'allergie aux pollens d’arbres, I'ITA est recommandée s’il y
a des symptomes génants concordants avec une IgE réactivité aux
allergénes majeurs marqueurs d'une sensibilisation primaire : Cup
a 1 pour la famille des Cupressacées, Ole e 1 pour la famille des
Oléacées, Bet v 1 pour I'ordre des Fagales et Pla a 1 pour le platane
[65].

L’allergie aux acariens domestiques (D. pteronyssinus, D. farinae
ou B. tropicalis) est habituellement bien définie par les prick-tests.
La présence d'IgE spécifiques de Der p 1 et Der p 2 est une bonne
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Tableau 2
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Immunothérapie allergénique (ITA ) indiquée
(critéres cliniques)

1

Prick-tests cutanés ou IgE spécifiques

| !

Résultats discordants

Résultats concordants

o

Faux positif ?
<

IgE spécifiques d'allergénes moléculaires

1

Fig. 2. Intérét des IgE spécifiques d’allergénes moléculaires pour la prescription d'immunothérapie allergénique (ITA).

Allergenes moléculaires représentatifs de familles taxonomiques et marqueurs de sensibilisation primaire [5].

Allergénes

Signification clinique : marqueur(s) de la
sensibilisation primaire au(x)

Allergénes homologues et leurs pourcentages
de reconnaissance

Phlp1letPhlp5

Ambal
Artv1
Parj2
Plal1

Betv1

Cupal

Oleel

Plaa1l

Derp1

Derp2
Blot5,Blot12
Feld1

Canf1

Altal

Pollens de graminées, reconnu par 90 % des
allergiques aux graminées

Pollen d’ambroisie, reconnu par >95 % des allergiques a
I'ambroisie

Pollen d’armoise, reconnu par 95 % des allergiques a
I'armoise

Pollen de pariétaire, reconnu par 82 % des patients
allergiques a la pariétaire

Pollen de plantain, reconnu par 86 % des allergiques au
plantain

Pollens de bétulacées et fagacées, reconnu par

95 % des allergiques au bouleau

Pollens de cupressacées, reconnu par 100 % des
allergiques au cyprés

Pollens d’Oléacées, reconnu par 90 % des
allergiques a I'olivier

Pollen de platane, reconnu par 88 % des allergiques au
platane

Acariens domestiques, reconnu par 85 % des
allergiques aux acariens (Dermatophagoides
pteronyssinus)

Acariens domestiques, reconnu par 90 % des
allergiques aux acariens (D. pteronyssinus)

Acariens domestiques des régions chaudes et humides
(Blomia tropicalis)

Phanéres de chat, reconnu par environ 80 % des
allergiques au chat

Phaneéres de chien, reconnu par environ 65 % des
allergiques au chien

Moisissures Alternaria alternata

Cund 1 : chiendent
Pasn1: paspale
Sor h 1: sorgho
Artv 6 : armoise

Amb a 4 : ambroisie
Aucun
Aucun

Alng1:aulne

Cor a 1: noisetier
Carb1: charme

Cas a1 : chataignier
Que a1 :chéne

Fags 1 : hétre

Cup s 1: cypres vert
Juna1: genévrier
Cryj 1 : cédre du Japon
Frae1:fréne

Ligv 1: troéne

Syrv 1:lilas

Pla or 1 : platane oriental

Der f 1 : D. farinae

Blo t 1: B. tropicalis

Der f2 : D. farinae

Blo t 2 : B. tropicalis

Der p 5 : D. pteronyssinus
Aucun

Feld 7 : chat

Aucun

88%
88%
76 %
26%

20%

100 %
100 %
100 %

64 %

100 %
>90 %
87%
58 %
90 %
16 %

38%

En gras : les allergénes moléculaires disponibles en dosage unitaire.
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indication de I'ITA alors que la présence isolée d’IgE spécifiques
pour Der p 10 ne représente pas une indication a I'lITA car sarespon-
sabilité dans les symptomes respiratoires n’est pas démontrée [66].
Lorsque seules les IgE anti-Der p 10 sont positives, il s’agit le plus
souvent d’une réaction croisée par sensibilisation a la tropomyosine
d’une autre source (crevette, blatte, Anisakis). La monosensibilisa-
tion a Der p 23 est rare et pose la question de I'efficacité de I'ITA
chez ces patients [67].

Dans l'allergie aux phanéres d’'animaux (chat, chien), les
réactions croisées sont fréquentes et de ce fait l'identification
des allergénes sources est indispensable pour distinguer les
co-sensibilisations des réactivités croisées (sérum albumine, lipo-
caline) [68].

Pour confirmer la sensibilisation a Alternaria alternata, 1a positi-
vité des IgE spécifiques de I'allergéne majeur Alta 1 est un marqueur
de primo-sensibilisation a cette moisissure [69].

4.8.2. Intérét (bénéfices), biais, insuffisances

Intérét : La recherche de sensibilisation a I'aide d’allergénes
moléculaires majeurs spécifiques de certaines familles taxono-
miques est plus informative que le dosage des IgE spécifiques de
I'extrait total de pneumallergéne lorsque se discute la mise en route
d’une ITA.

Biais : Dans de rarres cas, la mise en route d’une ITA sur la base
de la positivité du prick test et de I'histoire clinique comporte le
risque d’engager le patient dans un traitement long et co{iteux en
cas de test cutané faussement positif (erreur humaine, contami-
nation ou réactivité croisée). C'est pourquoi, la positivité des IgE
spécifiques apporte un argument complémentaire au diagnostic et
tout particuliérement les IgE spécifiques d’allergénes moléculaires
spécifiques de famille taxonomique ou d’espéce.

Insuffisances : Certains de ces marqueurs moléculaires ne sont
pas encore disponibles en routine (Pla a 2, Blo t 12), ou le sont
uniquement dans des biopuces (Blo t 5), ce qui en limite I'accés
pour des raisons de cotit/bénéfice.

4.8.3. Force de la recommandation
Niveau de preuve : faible
Recommandation de grade : C

4.8.4. Contribution de l'opinion du groupe d’experts a la
recommandation

Le dosage d’IgE spécifiques d’allergéne moléculaire apporte
une aide dans la décision de prescription d’ITA en recherchant la
réactivité aux allergénes spécifiques marqueurs de sensibilisation
primaire dans les situations décrites sur la Fig. 2.

4.9. Comment sélectionner les dosages d’IgE spécifiques
d’allergénes moléculaires les plus pertinents chez un patient
présentant une polyréactivité cutanée ou biologique (tests cutanés
ou IgE spécifiques positifs a plusieurs extraits de
pneumallergénes) ?

Texte de la recommandation

Chez un patient présentant une polyréactivité (tests cuta-
nés ou IgE spécifiques positifs a plusieurs extraits de
pneumallergénes), il convient de doser des IgE spécifiques
d’allergénes moléculaires spécifiques de familles taxono-
miques ou d’'espéces, afin de confirmer la sensibilisation
primaire a cette source allergénique.

Cotation de la recommandation : 8,8 (min. 8, max 9)
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4.9.1. Rationnel (données bibliographiques)

4.9.1.1. Pollens. Le dosage d’allergénes moléculaires majeurs
considérés comme marqueurs de sensibilisation a la source aller-
génique pollinique correspondante (Tableau 2, voir question n° 8)
est indiqué en cas de polyréactivité cutanée et/ou biologique, si les
manifestations cliniques ne permettent pas clairement d’identifier
les pollens responsables des symptomes (chevauchement des
périodes de pollinisation) [70-73].

e Spores de moisissures. Les moisissures sont des organismes euca-
ryotes, classés selon la structure du thalle. L'allergie respiratoire
aux spores de moisissures est rarement limitée a une espéce. Il
existe une réactivité croisée forte entre certaines moisissures.

Alternaria alternata est ubiquitaire, et sensibilise 20 a 30 % des
asthmatiques adultes [74]. Alt a 1 est I'allergéne majeur et spéci-
fique d’une sensibilisation aux spores d’A. alternata.

Aspergillus fumigatus est ubiquitaire. Asp f 1, et Asp f 2 sont
des allergénes majeurs et spécifiques. Asp f 3, 4, 6 sont mineurs
et Asp f 3 a une réactivité croisée avec d’autres moisissures comme
Alternaria.

En raison de la présence de nombreux allergénes mineurs dans
Alternaria et Aspergillus, il a des réactions croisées fréquentes avec
les moisissures Penicillium sp et Cladosporium herbarum [75].

e Acariens domestiques. Der p 1,2 et 23 sont des allergénes majeurs
et spécifiques de la sensibilisation aux acariens domestiques
(D. pteronyssinus), mais avec une forte réactivité croisée avec les
allergénes homologues de D. farinae.

Phanéres d’'animaux. Le dosage d’allergénes moléculaires
majeurs, considérés comme marqueurs de sensibilisation a la
source allergénique animale correspondante, est indiqué en cas
de polyréactivité cutanée ou biologique, si les manifestations
cliniques ne permettent pas clairement d’identifier la source
allergénique responsable des symptomes. Feld 1 est un marqueur
de sensibilisation au chat, Can f 1, Can f 2 et Can f 5 sont des mar-
queurs de sensibilisation au chien, Equ ¢ 1, est une lipocaline,
marqueur de sensibilisation au cheval [76].

En I'absence de sensibilisation biologique a I'allergéne molécu-
laire majeur et/ou spécifique, il convient de rechercher I'existence
d’'un panallergéne responsable de la polyréactivité cutanée et/ou
biologique observée.

¢ Panallergénes polliniques. Les profilines et les polcalcines sont
deux familles de panallergénes les plus fréquemment en cause
dans les polyréactivités polliniques. Le dosage d’IgE spécifiques
des LTP polliniques : Ole e 7, du pollen d’olivier et Art v 3, du
pollen d’armoise sont indiqués lorsqu’une sensibilisation aux LTP
polliniques est suspectée. La présence d'IgE spécifiques de Par j 2
(LTP) est un marqueur de sensibilisation au pollen de pariétaire,
qui n’a pas de réactivité croisée avec les autres LTP [70-73,77].

Panallergénes des phanéres d’animaux

La recherche d’'une réactivité croisée par sensibilisation aux
albumines sériques des différentes sources allergéniques animales
estindiquée en cas de polyréactivité aux extraits totaux (forte réac-
tivité croisée) : Fel d 2 (chat) et Can f 3 (chien).

Les lipocalines sont des protéines ubiquitaires chez tous les
mammiféres. En cas d’IgE réactivité simultanée des extraits aller-
géniques de phaneéres de chat, chien et cheval, il convient de
rechercher une réactivité croisée par le dosage d’IgE spécifiques
de Equ c 1 (cheval), Fel d 4 (chat) et Can f 6 (chien) [70-73,76].
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¢ Groupements glucidiques croisants. La présence d’IgE spécifiques
des groupements glucidiques CCD peut-étre responsable de poly-
réactivité vis-a-vis des extraits allergéniques respiratoires chez
10 a 20 % des patients. Il est nécessaire dans ce cas de rechercher
la présence d'IgE anti-CCD [78,79].

4.9.2. Intérét (bénéfices), biais, insuffisances

Intérét : la pertinence du choix de l'allergéne moléculaire
contribue a I'efficience diagnostique. Les allergénes moléculaires
des pneumallergénes les plus courants sont maintenant dispo-
nibles en dosages unitaires.

Biais : il est nécessaire de veiller a ne pas prescrire de dosage
redondant ou non pertinent pour éviter tout surcoft inutile non
contributif a la prise en charge du patient. Les allergénes molécu-
laires naturels sont susceptibles de donner un résultat faussement
positif chez les patients ayant des IgE anti-CCD.

Insuffisances : les allergénes moléculaires de certains pneumal-
lergénes (blattes, souris/rat, lapin, pollens de Pinacées, Salicacées,
certaines moisissures Cladosporium, etc.) ne sont pas disponibles
en dosages unitaires.

4.9.3. Force de la recommandation
Niveau de preuve : faible
Recommandation de grade : C

4.9.4. Contribution de l'opinion du groupe d’experts a la
recommandation

Pour les patients présentant une polyréactivité importante
nécessitant de doser 15 allergénes moléculaires ou davantage, le
recours a une biopuce peut étre considéré sur la base d’'un meilleur
rapport cofit-efficacité. Mais, la non prise en charge du rembour-
sement de ce type de dosage d’IgE spécifiques (biopuces) par
I’Assurance maladie rend difficile la mise en application de cette
recommandation en pratique de routine.

4.10. Faut-il doser les IgE spécifiques dans le suivi d’une
immunothérapie allergénique ?

Texte de la recommandation

Il n’est pas recommandé de doser les IgE spécifiques dans le suivi
d’'une immunothérapie allergénique (ITA) aux pneumallergénes.

Cotation de la recommandation : 8,9 (min. 8, max 9)

4.10.1. Rationnel (données bibliographiques)

Lors d’une ITA aux pneumallergénes, la concentration sérique
des IgE spécifiques augmente durant les premiers mois du traite-
ment puis décroit [80,81]. Cependant, il n’est pas recommandé de
suivre I'’évolution des IgE spécifiques de I'extrait allergénique pour
lequel le patient est traité par ITA car la quantité d’IgE spécifiques
circulantes n’est pas corrélée a la clinique.

Les recommandations internationales pour le suivi de I'efficacité
d’'ITA sont essentiellement fondées sur I'amélioration clinique
[82,83].

4.10.2. Intérét (bénéfices), biais, insuffisances

Intérét : le dosage des IgE spécifiques au cours de I'IlTA peut
étre utile dans le cadre de la recherche clinique. Des études sont en
cours pour évaluer I'intérét de suivre une ITA par I'association : du
rapport IgE spécifiques/IgE totales, rapport IgG4/IgE spécifiques ou
le test d’activation des basophiles [80-84].

Biais : le dosage des IgE spécifiques au cours de I'ITA risque de
donner au médecin et au patient des informations contradictoire
par rapport a I'’évolution clinique qui risquent d’avoir des consé-
quences délétéeres sur la poursuite du traitement.

Insuffisances : bien que les consensus internationaux sur I'lTA
ne recommandent pas de doser les IgE spécifiques pour le suivi
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d’une ITA, ils reconnaissent qu'il est nécessaire de trouver des bio-
marqueurs pour sélectionner les éventuels répondeurs et évaluer
de facon objective I'efficacité de I'ITA. Le dosage des IgE spécifiques
seul n’est pas un biomarqueur suffisant pour évaluer I'efficacité de
I'ITA.

4.10.3. Force de la recommandation
Niveau de preuve : faible
Recommandation de grade C

4.10.4. Contribution de I'opinion du groupe d’experts a la
recommandation

Le dosage des IgE spécifiques seul n’est pas un biomarqueur suf-
fisant pour évaluer I'efficacité de I'ITA, car I'amélioration clinique
n’est pas corrélée aux IgE spécifiques sériques.

4.11. Comment détecter une allergie conjonctivale lorsque les
tests cutanés et tests sériques sont négatifs ?

Texte de la recommandation

Le dosage des IgE totales lacrymales n’est pas recommandé
en premiére intention en raison de l'efficacité diagnostique
insuffisante de cet examen. Cependant, la détection d’IgE
totales lacrymales apporte un élément diagnostique en faveur
d’'une allergie conjonctivale lorsque le test de provocation
conjonctivale a I'extrait allergénique n’est pas réalisable ou
interprétable et I'histoire clinique évocatrice d’allergie chez un
patient avec prick-test et dosages d’IgE spécifiques négatifs.

Cotation de la recommandation : 8,2 (min. 4, max 9)

4.11.1. Rationnel (données bibliographiques)

Il est nécessaire de bien caractériser la forme clinique
de l'atteinte de la surface oculaire (conjonctivite ou kérato-
conjonctivite) et la présence d’éléments sémiologiques en faveur de
I'allergie (terrain atopique, chronologie des symptomes) lorsque les
prick-tests aux pneumallergénes et les tests sériques de recherche
d’IgE spécifiques sont négatifs aux pneumallergénes et aux levures
(Pityrosporum orbiculare et Candida albicans). Chez I'’enfant, il ne faut
pas omettre de rechercher une sensibilisation aux trophallergénes
[85].

Le test de provocation conjonctivale (TPC) permet de recher-
cher et éventuellement confirmer la responsabilité d’un produit
allergisant dans les manifestations de conjonctivite ou kérato-
conjonctivite isolée. La pratique de cet examen, considéré comme
I’étalon or du diagnostic, est soumise a plusieurs contraintes (dis-
ponibilité de I'allergéne, éviction des traitements anti-allergiques,
délai entre deux TPC et absence d’exposition allergénique) [86].

La biologie peut contribuer au diagnostic d’allergie oculaire par
la recherche d’une production locale d’IgE totales dans les larmes,
I'étude immunochimique des larmes (électrophorése des protéines
lacrymales) et I'étude cytologique des sécrétions conjonctivales
pour rechercher des éosinophiles et des signes de sécheresse ocu-
laire. L'origine allergique est parfois difficile a discerner de la
sécheresse oculaire qui peut étre associée au mécanisme allergique
[85].

Le dosage des IgE totales dans les larmes est réservé aux centres
experts. Les sécrétions lacrymales sont recueillies de préférence a
I'aide d’un capillaire ou par aspiration a 'aide d’'une pipette munie
d’'un embout stérile [87,88]. Il est parfois nécessaire de stimuler la
sécrétion lacrymale en pressant un oignon prés de I'ceil. Les larmes
des deux yeux sont recueillies séparément dans des microtubes.
Apres centrifugation 10 min. a 3000 t/min. pour éliminer les cellules
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et débris, le surnageant peut étre conservé quelques jours a +4°C
ou congelé a —20°C en attendant le dosage [87].

Le dosage peut étre réalisé grice a une modification de
la méthode de dosage des IgE totales a l'aide d’'une gamme
d’étalonnage comprenant 8 points (de 0,085 a 100KkUI/L). La
limite inférieure du domaine de mesure a été fixée a 0,15 kUI/L.
En I'absence de tout mécanisme inflammatoire local, les valeurs
usuelles sont inférieures a ce seuil. Parallélement, I'albumine est
dosée dans le sérum et dans les larmes, ainsi que les IgE sériques
totales afin de calculer les IgE lacrymales filtrées. Le rapport (R)
IgE lacrymales dosées/filtrées est significatif d'une synthése locale
d’IgE s’il est >4, non significatif si le rapport est < 2. Si le rapport (R)
est compris entre 2 et 4, il doit étre confronté aux signes cliniques
et aux résultats des autres tests. L'interprétation nécessite une col-
laboration étroite entre allergologue, ophtalmologiste et biologiste
[87].

Il existe une méthode rapide de dosage semi-quantitatif des
IgE totales lacrymales par immuno-chromatographie sur bande-
lette permettant de recueillir directement les larmes en placant
I'extrémité de la bandelette dans le cul de sac conjonctival infé-
rieur. Cette méthode ne permet pas de différencier les IgE filtrées
des IgE produites localement. Le test n’est positif que chez 25 % des
patients avec conjonctivite allergique [89].

Le dosage des IgE totales lacrymales apporte une information
utile a la confirmation de I'implication d’un mécanisme allergique
dans les manifestations oculaires d’allure allergiques observées. Les
IgE totales lacrymales sont significativement plus élevées dans les
kérato-conjonctivites vernales, les conjonctivites allergiques sai-
sonniéres et per annuelles [90].

Le dosage des IgE spécifiques dans les larmes n’est pas pratiqué
en routine. Le rapport IgE lacrymales dosées/IgE filtrées ne peut
pas étre calculé, vu que les IgE spécifiques ne sont pas détectables
dans le sérum. Les dosages d'IgE spécifiques a I'aide de biopuces
pourraient étre une alternative intéressante mais plus cofiteuse
[91].

Le dosage d’autres médiateurs inflammatoires dans les larmes a
été mis au point (histamine, tryptase, ECP, IL-4, IL-5, éotaxin), mais
aucun n’est disponible en routine, ni montré de réelle utilité diag-
nostique en routine dans I'allergie oculaire sauf pour I'exploration
de cas trés séveres [88,92].

4.11.2. Intérét (bénéfices), biais, insuffisances

Intérét : le dosage des IgE totales lacrymales peut apporter un
argument en faveur d’une allergie en objectivant la synthése locale
d’IgE. Mais, I'intérét demeure faible car il ne s’agit pas d’IgE spéci-
fiques.

Biais : un examen négatif ou un rapport non significatif ne per-
met cependant pas d’exclure I'allergie conjonctivale car :

e les patients sont souvent traités depuis longtemps et il n’est pas
toujours possible de faire une fenétre thérapeutique suffisante ;

e il faut tenir compte de la demi-vie courte des IgE, si le pré-
lévement lacrymal est effectué aprés une longue période sans
exposition a I'allergéne ;

e les IgE dosées dans les larmes correspondent aux IgE qui ne sont
pas fixées sur les mastocytes ;

¢ une inflammation locale importante peut masquer la synthése
locale d’IgE, par un passage important d’IgE filtrées [87].

Le prélévement et le dosage doit étre fait séparément pour
chaque ceil, ce qui double le cofit. Le dosage des IgE lacrymales
n’est plus inscrit a la nomenclature des actes de biologie médicale
pris en charge par I’Assurance maladie.

Insuffisances : la technique de prélévement des larmes est
importante pour ne pas fausser les résultats de dosage des IgE
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lacrymales, et difficile (nécessité d’'un volume de prélévement suf-
fisant), limitant son utilisation a quelques centres en France.

Aucun test biologique lacrymal n’est actuellement recommandé
en routine pour le diagnostic d’allergie conjonctivale [88].

4.11.3. Force de la recommandation
Niveau de preuve : faible
Recommandation de grade C

4.11.4. Contribution de l'opinion du groupe d’experts a la
recommandation

Le dosage des IgE totales lacrymales, non pris en charge
par I’Assurance maladie, continue a étre pratiqué en France par
quelques laboratoires spécialisés en ophtalmo-biologie.

Les experts recommandent, lorsque le recours au dosage des IgE
totales lacrymales est nécessaire, de compléter cet examen par une
exploration de la sécheresse oculaire (empreinte conjonctivale et
électrophorése des protéines lacrymales).

Les biopuces a allergénes pourraient étre une alternative inté-
ressante, mais coditeuse, pour I’exploration des allergies oculaires
séveéres lorsque les prick-tests et les IgE spécifiques sériques ne
sont pas contributifs, sous réserve d’'une sensibilité suffisante et si
le volume de prise d’essai (prélévement de larmes) le permet.
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