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Allergy in vitro diagnosis and molecular allergens: Science at the service of the

patient

Les membres des Groupes de Travail « Allergénes Moléculaires »
et « Biologie de I’Allergie » de la Société Frangaise d’Allergologie se
sont associés pour la rédaction de ce numéro.

La parole est donnée aux biologistes, mais pas que ! En effet
le Groupe de Travail Biologie de I'Allergie regroupe des biologistes
et des cliniciens passionnés par I'immuno-allergologie. Merci a la
Revue Frangaise d’Allergologie de leur permettre de s’exprimer
dans ce numéro spécial.

Tout d’abord une mise au point sur les cellules de I'allergie vous
est proposée, tout ce que vous avez voulu savoir sur les masto-
cytes et les éosinophiles : « Cellules de I'allergie : mise au point
sur les mastocytes et les éosinophiles ». Vous allez voir que les
éosinophiles ne sont pas exclusivement impliqués dans I'allergie
ou la défense antiparasitaire, mais aussi dans d’autres pathologies
pour lesquelles les marqueurs de ces cellules ne sont pas totalement
explorés en routine [1].

Cest aussi le cas des mastocytes, dont le réle physiopatho-
logique et la place dans I'exploration biologique des maladies
allergiques, métaboliques et hématologiques ont été le sujet de
nombreux articles récents [2]. Pourtant, comme marqueur masto-
cytaire chez ’'homme, seule la tryptase totale est dosée en routine
en 2022. Qu'en est-il des isoformes, des formes monomériques
ou tétramériques ? Quels sont leurs indications de dosage, leurs
roles ? « Tryptase : un dosage, une formule, plusieurs indications »
et « Alpha-Tryptasémie héréditaire : bref apercu des connaissances
actuelles et proposition d’indications » : ces deux articles vont
tenter d’éclaircir le sujet et plus particuliérement I'article portant
exclusivement sur I'alpha tryptasémie héréditaire pour laquelle
une exploration biologique est possible au sein de la plateforme
«mastocytoses et syndromes d’activation mastocytaire (SAMA) » du
DMU BioGem, APHP Sorbonne Université. Cette plateforme, située
au sein du Département d'Immunologie de I’h6pital Saint-Antoine
a Paris, dirigé par le Dr Yannick Chantran, est dorénavant a méme
de traiter « en routine » vos prescriptions de détection et détermi-
nation de la charge allélique de la mutation KIT D816 V ainsi que de
recherche d’alpha-tryptasémie héréditaire par PCR digitale.

« Les automates d’'immuno-analyse pour la recherche et le
dosage d’'immunoglobulines E spécifiques unitaires » : pour plonger
totalement au cceur de la biologie, le Groupe de Travail vous pro-
pose un article exhaustif sur les automates utilisés en routine pour
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le dosage des IgE spécifiques. Depuis leur découverte par Johansson,
Bennich et Ishizaka en 1967 [3], les méthodes de dosage ont évolué,
de la radio-immunologie utilisée dans les années 1970 (IgE totales :
RadiolmmunoSorbent Test ou RIST, IgE spécifiques : RadioAller-
goSorbent Test ou RAST) aux techniques utilisant des marqueurs
« froids » introduites au début des années 1980 (ELISA, pour
Enzyme-Linked ImmunoAssay), avec une automatisation généra-
lisée des méthodes autorisant des performances analytiques trés
améliorées et des centaines d’études documentant leurs perfor-
mances cliniques et leurs indications. Le dosage des IgE spécifiques
est devenu ainsi I'examen souvent indispensable que I'on connait
aujourd’hui, avec une gamme de centaines de sources allergéniques
et d’allergénes moléculaires permettant de compléter I’exploration
cutanée, et de pallier I'arrét de commercialisation de certains
extraits pour les tests cutanés. Une bréve revue des méthodes et
automates de dosage des IgE disponibles en France en 2022 est
proposée afin d’aider le clinicien a garder un ceil critique sur les
résultats d’analyses de ses patients car si les résultats issus de ces
diverses techniques sont bien corrélés, ils ne sont pas identiques [4].

Il en est de méme pour les extraits allergéniques d’acariens
domestiques ; « In vitro assessment of house dust mite sensitiza-
tion : no need for multiple Dermatophagoides tests » ; pourquoi
doser simultanément Dermatophagoides pteronyssinus et Derma-
tophagoides farinae ? Le Groupe de Travail a collecté et analysé
3809 résultats d’IgE spécifiques vis-a-vis de ces deux extraits, pro-
venant de 4 laboratoires distincts, pour tenter de répondre a cette
question. La recherche d'une sensibilisation biologique vis-a-vis
d’'une seule espéce de Dermatophagoides n’est pas moins infor-
mative tout en cofitant 50 % moins cher... Prenant en compte
la prévalence de l'allergie aux acariens domestiques qui atteint
jusqu'a 130 millions de personnes dans la population générale
mondiale [5], rationaliser cette analyse représenterait un gain de
ressources non négligeable.

En cette fin de pandémie, il nous est paru intéressant de
faire un point sur les « Biomarqueurs et tests fonctionnels dans
I'hypersensibilité immédiate aux vaccins ARNm dirigés contre le
SARS-CoV-2 ». Bien que rares, les accidents allergiques au vaccin
ARNm existent, les mécanismes ne sont pas encore tous éluci-
dés et les biomarqueurs associés ne sont pas réalisés en routine
[6]. Compte tenu de I'essor pris par la technologie ARNm, les
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allergologues pourront étre confrontés a I'avenir a des situations
similaires.

Enfin, a la demande du Conseil Scientifique de la SFA, le GTBA a
mené une enquéte aupres des jeunes allergologues pour évaluer
I’état des connaissances et besoins en formation en biologie de
l'allergie. Les résultats de cette enquéte vous sont révélés et analy-
sés dans l'article « Etat des connaissances et besoins en formation
en biologie de l'allergie : enquéte du Groupe de Travail Biologie
de I’Allergie de la Société Francaise d’Allergologie a I'intention des
jeunes allergologues ». Ces résultats montrent en particulier que
seulement la moitié des jeunes allergologues ont eu une formation
spécifique en biologie de I'allergie. Celle-ci a besoin d’étre complé-
tée et harmonisée, sur le plan théorique et pratique en lien direct
avec les biologistes. Plusieurs outils pédagogiques sont plébisci-
tés, notamment la mise en ligne de fiches pédagogiques sur le site
internet de la SFA, ainsi que les webinaires. C’est donc une des
nouvelles et prochaines missions du Groupe de Travail Biologie de
I'Allergie, de maintenir un niveau de connaissances, d’actualiser et
de communiquer auprés de nos pairs sur les avancées de la biologie.

Le groupe de travail « les allergénes moléculaires » a été créé en
2008 sous I'égide du Pr. Gabrielle Pauli, pionniére en allergologie
moléculaire. Ce groupe réunit des cliniciens et médecins biologistes
investis dans ce domaine, en France et au-dela de nos frontiéres
(Canada, Luxembourg). Cette collaboration promeut la confron-
tation de deux points de vue différents, essentielle pour cette
spécialité. Le rapprochement de ces deux disciplines permet aux
médecins biologistes de mettre en lumiére des allergies rares ou
des réactivités croisées inhabituelles et de mieux caractériser des
allergénes d’'intérét pour les cliniciens. Depuis 2013, sous la direc-
tion d’Hervé Masson, les membres du GT ont organisé tous les deux
ans une « rencontre francophone d’allergie moléculaire » (RFAM) a
Paris, en alternance avec le congrées organisé par I'académie euro-
péenne d’allergologie (ISMA). Ces journées ont permis d’accueillir
descliniciens et des chercheurs de renommeées internationales pour
leurs travaux en allergie moléculaire. Les membres du GTy ont pré-
senté des mises au point sur des sujets d’intérét ou ont exposé les
résultats de leurs recherches. Ils ont également proposé réguliére-
ment au CFA des sessions consacrées aux allergénes moléculaires
et ont soumis plusieurs articles a notre revue [7-9].

En effet, depuis la fin des années 80, les allergologues ont appris
a se familiariser avec les allergénes moléculaires et leur intérét
pour ces derniers est grandissant. 'EAACI et la WAO (World Allergy
Organization) ont mis au point des recommandations sur le sujet
[10,11]. Avoir un raisonnement allergologique au-dela des sources
allergéniques complexes brutes, permet de mettre en lumiére des
discordances entre la clinique et les résultats des investigations
allergologiques de premiéres intentions. La connaissance des aller-
génes a I'échelle moléculaire permet de mieux comprendre la
variabilité des tableaux cliniques pour une méme source aller-
génique ou pour un environnement allergénique domestique ou
professionnel donné [12]. Grace a I'utilisation des composants
moléculaires en biologie de I'allergie, les phénoménes de réactivités
croisées entre espéces phylogénétiquement éloignées et la sévérité
de certaines allergies alimentaires sont maintenant comprises des
cliniciens qui peuvent adapter la prise en charge des patients en
fonction de ces données moléculaires [12]. De plus, dans certains
cas de polysensibilisation, la détermination de profil de sensibilisa-
tion moléculaire sérique permet de clarifier de diagnostic et ainsi,
de guider le choix de 'immunothérapie allergénique [13].

Les chercheurs investis en allergologie moléculaire donnent
de facon réguliére de nouvelles clés a la compréhension de
I'Allergie IgE médiée alimentaire et/ou respiratoire. Nous
disposons de banques de données en ligne, régulierement
actualisées [14]. Dans ce numéro, un article est consacré
a certaines d’entre elles exposant leurs avantages et leurs
limites (http://www.allergen.org/, https://www.allergome.org/,
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http://www.meduniwien.ac.at/allffam/). De plus, nous avons
la chance d’avoir un outil francophone consacré aux aller-
génes moléculaires depuis prés 20 ans : « allerdata »
(https://www.allerdata.com/). Ce site recense I'essentiel des
publications sur le sujet et rappelle les composants utiles au
diagnostic in vitro de fagon interactive.

Le classement en familles d’allergénes est indispensable au
raisonnement moléculaire [15]. Certaines familles ont suscité un
intérét particulier de par leur large représentativité aux seins des
sources allergéniques végétales et de la variabilité des tableaux cli-
niques qu’elles induisent. C'est le cas des LTP (lipotransférase) [16].
Un article est consacré a une de ces LTP nouvellement isolée dans
la cerise des Barbades (acérola).

A coté des glycoprotéiques hydrophiles, 3 laquelle appar-
tiennent la plupart des allergénes identifiés, nous savons
maintenant que des lipoprotéines hydrophobes ou que des grou-
pements glycosylés peuvent étre également IgE réactifs. C'est le
cas des oléosines non glycosylées, dont I'étude est restée long-
temps difficile du fait de leurs particularités physico-chimiques.
Ces allergénes ont été identifiés au sein de I'arachide, de la noi-
sette, de I'olive, du sarrasin et des graines de tournesol et de perilla
(sésame sauvage). Leur lipophilie rend leur extraction difficile pour
la préparation d’extraits a visée diagnostique dont la sensibilité
peut alors étre mise en défaut [17]. Les caractéristiques physicochi-
miques et la détermination des épitopes B de I'oléosine du sésame
font I'objet d'un article détaillé dans ce numéro. Le groupement
glucidique alphagalactose, exprimé sur les protéines de viandes de
mammiféres, est un allergéne pouvant étre reconnu par des IgE,
apres une phase de sensibilisation par des morsures de tiques [18].
Une mise au point portant sur la physiopathologie de I'allergie a
I'alphagalactose, ainsi que sur I'exploration et la prise en charge
des patients, vous est également proposée.

Bonne lecture !

Déclaration de liens d’intéréts
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