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MEDICATION D'URGENCE
· Adrénaline 0,01 mg/kg (max. 0,3 mg) renouvelable (max 0,5 mg/dose) im toutes les 5 min

· O2
· Poser VVP et donner du volume (NaCl 0,9%) selon réponse àadrénaline
· Cetallerg® (cétirizine) po 1/2 goutte/kg (max 20 gouttes)
· Ventolin® aérosol si spt respiratoires (6-12 pushs)
· Tavegyl® im/iv 0,015 mg/kg (max 2x/j.)

· Solu-médrol® (methyl-prednisone) 1-2 mg/kg im/iv 
CAVE AUX REACTIONS BIPHASIQUES
                               Réaction > stade 3= surveillance min. 12-24h 
##############

ANAMNESE 

· Description des symptômes

· Délai ingestion-symptômes

· Fréquence des symptômes

· Quantité déclenchant des symptômes

· Autres: médication, maladies intercurrentes (auto-immune)...

· Dosage de la tryptase EN CAS DE DOUTE
1) MECANISMES
· GENETIQUE + ENVIRONNEMENT (type d'allergène, dose, fréquence, pH gastrique, immaturité, flore intestinale, taux d'IgA)
· Notion de « dose tolérée » ou « dose déclenchante »
· Exposition antigénique par :

· l'énorme surface de la muqueuse GI => 2% passage d'Ag intacts directement dans le sang (rôle du LM et régime maternel dans l'exposition antigénique)

· la peau via crèmes et huiles pour bébés (œufs, cacahuètes)

· Peu d'IgA avant 4 ans

· 2 systèmes en compétitions:

· CytokinesTh-2  "allergiques": IL-4, IL-13 avec développement de Th-2 mémoires

· CytokinesTh-1: IFN-gamma 

· Probable rôle protecteur des bactéries intestinales qui sont déjà clairement établies 24h après la naissance et sont fonction de la flore maternelle et de l'environnement => ex: Lactobacillus (pro biotiques), des LT régulateur, de la présentation non spécialisée des Ag par cellules intestinales, des Patch de Peyer avec sécrétion d'IL-4 et IL-10

· Les réactions NON-IgE-médiés sont probablement LT médiées et retardées (4-48h)

· Allergènes alimentaires de classe 1: 10-70kDa, solubles, stables à To, acidité, protéases=> peu modifié par la digestion ex: caséine (lait), vicilline (cacahuète), ovomucoid (œufs), certaines protéines des pommes (=> réaction l'aliment sous toutes ses formes et présentent moins souvent des tolérances) 

· Sensibilisation alimentaire aussi via allergènes respiratoire (=allergène de classe 2: les "profilines" => conformationnel =>To et enzyme labiles qui sont très conservés parmi les plantes et font des réactions croisées pollens-aliments (fruits-légumes) => Sd d'allergie orale croisée car ensuite Ag dégradés dans le SGI 
· Certains patients reconnaissent un épitope conformationnel (=> ne réagissent pas à l'aliment s’il est cuit ou digéré) => dans ces cas les anti acides (Antra®) et immaturité intestinale (prématurés) favoriseraient le développement d'allergies alimentaires 

2) TYPES D'ALERGIES ALIMENTAIRES

· Intolérances aux hydrates de carbones (fréquent): défaut en lactases (p.ex post GEA) ou en sucrase-isomaltase=> ballonnements et diarrhées confondus avec allergies
	IgE médiée
	=> Rapide (min/heure)

	Gastro-intestinal
	Sd oral croisé,  anaphylaxie GI*

	Respiratoire
	Rhino-conjonctivite, bronchospame

	Cutané
	Urticaire aigu (rarement chronique), angio-œdème (doser C4 et C1 estérase inhibiteur), rash

	Généralisé
	anaphylaxie 


* vomissements, coliques, douleurs abdominales, spt ailleurs que dans GI

	IgE+cellules médiée
	=> variable

	Gastro-intestinal
	diarrhées IgE médiées (délai 1-2h), œsophagite (AEE)/gastrite (AEG) et GEA à éosinophiles**

	Respiratoire
	Asthme

	Cutané
	DA


** 50% hyper-éosinophilie périphérique, RGO, dysphagie, vomissements, sténose du pylore, anémie ferriprive, 

	Cellules médiée
	=> Délai  (heures/jours)

	Gastro-intestinal
	Entéro-***/Procto-colite****, entéropathie, cœliaquie, maladie GI protéine alimentaire induite 

	Respiratoire
	hémosidérose alimentaire (Heiner-Sd)

	Cutané
	Dermite de contact ou herpétiforme


NB: les entérocolites se manifestent par des vomissements après quelques heures sans éosinophilies ni sanguine ni tissulaire contrairement aux œsophagites et gastrite à éosinophiles qui font surtout des dysphagies; le traitement est les cortico et l'éviction de l'allergène avec test de réintroduction après 12-18 mois

*** vomissements en jets et prolongés 1-3h post repas =>CAVE hypoTA
**** 1er mois de vie suite à passage protéines dans LM ou LF ou lait soja => sang microscopique dans selles
 3) EPIDEMIOLOGIE

· Les allergies alimentaires représentent 90% des allergies de l'enfant

· Anamnestiquement 30% des enfants de 6 mois sont allergiques (lait, fruits, légumes)  MAIS:

· seulement 6% des enfants testés sont positifs

· 70% des enfants n'auront plus de symptômes à l'anamnèse 6 mois plus tard

· Les allergies anamnestiques aux fruits ont presque toutes disparues à l'âge de 3 ans

· => Environ 6% des enfants et 3% des adultes présentent une allergie alimentaire 

· Seulement 7 aliments représentent 90% des allergies alimentaires :
· Lait

· Œufs

· Cacahuètes

· Soja

· Sésame

· Blé

· Poissons

· Parmi celles-ci l'allergie au lait, œufs, soja et blé disparaissent à 80% avant l'âge scolaire contre seulement 20% pour la famille des noix et fruits de mer/poisson 

· Les allergies aux fruits sont fréquentes mais rarement graves 

· Ad 50% des anaphylaxies sont d’origine alimentaire

· Allergie au lait: 50% disparition à 1 an; 70% à 2 ans et 85% à 3 ans
· Dans la plupart des cas les allergies diminuent grandissant par augmentation de la tolérance => besoin d’une dose plus élevée pour faire des symptômes. Par contre il ya souvent de nouvelles allergies qui apparaissent.
 FACTEURS DE RISQUES 
· DA sévère: 1/3 des enfants avec DA sévère ont une allergie alimentaire IgE-médiée associée  => message= si DA dure à traiter=> rechercher une allergie alimentaire et si positif traiter par éviction

· Asthme surtout si mal équilibré: 10% des enfants avec asthme ont des crises déclenchées par l'alimentation mais en général associé à d'autres symptômes respiratoires (rhume, éternuements)

· Atopie => risque de 50% si 1 parent atteint vs 70% si 2 parents atteints

· Le Sd oral croisé SI l’on a grandit dans le BASSIN MEDITERRANEEN augmente le risqué d’anaphylaxie
· Si risque atopique ++=> 

· Eviction des noix et cacahuètes chez les mères qui allaitent (controversé)
· Retarder intro des solides à 6 mois et des allergènes majeurs (noix cacahuètes, fruits de mers) à 3 ans (controversé)
FREQUENCE DES ALLERGIES
	Aliments
	enfant <3 ans
	Adulte

	Lait*
	2,5%
	0,3%

	Oeufs*
	1,3%
	0,2%

	Cacahuètes

(pire si grillées)
	0,8%
	0,6%

	Noisettes
	0,2%
	0,5%

	Poisson
	0,1%
	0,4%

	Crustacés
	0,1%
	2%

	Total
	6%
	3,7%


*si allergie au lait et œufs=> éviter aussi cacahuètes et noix car 30% seront aussi allergiques

4) TOLÉRANCE
1) Tolérance fréquente après éviction => diminution des symptômes dès 5 ans

· Lait (60% IgE médié, 80% tolérance à 5 ans, 35% feront d'autres allergies alimentaires)

· Oeufs

· Blé

· Soja

2) Rare tolérance:

· Arachides, noix (20% tolérance mais rarement si réaction allergique après 5 ans=>réévaluer si <5ans et IgE sp < 5 kU/L)

· Poissons, crustacés

3) Quels aliments moins allergènes qd cuits ?

· NB: Cuire signifie min. 200 °C pd min 20 ou plus longtemps à plus basse temperature

· La cuisson diminue la proportion d’antigènes pour les:

· Les noisettes =>  Nutella® (noisettes) => pas d'accident si cuite et meme induction d'une tolérance chez 50-60% des patients  tolérance après qq années  contre seulement 10-20% si on réalise une éviction complete des noisettes.
· Les pommes

· Le lait de vache=> donner du lait cuit accélère la guérison!
· Les oeufs

· La cuisson augmente la proportion d’antigènes pour arachide!

· CAVE: le lait UHT est un lait cru car la très haute temperature a été de trop courte durée pour cuire le lait mais assez longue pour tuer les bactéries…

· Danger des IPP  car acide de l'estomac ne coupe plus les épitopes allergéniques

5) ALLERGIES CROISÉES

	Allergènes
	Aliments
	syndromes

	Bouleau, aulne, noisetier
	Noix, noisette, amande, pomme, cerise, poire, pêche, abricot, kiwi, carotte, céleri, pdt
	Syndrome bouleau-fruits à pépins-noix

	Armoise (Artemisia)
	Céleri, carotte, fenouil, anis, aneth, paprika, coriandre, cumin, camomille, graine de tournesol, persil, moutarde
	Syndrome armoise-carotte-céleri-épices

	Graminées
	Tomate, pomme de terre, melon, cacahuète, blé
	

	Acariens
	(Crevette, homard, langouste, écrevisse,) escargot
	Syndrome acarien-coquillage

	Latex
	Ficus, Avocat, banane, châtaigne, kiwi, papaye, figue, épinard, pdt, tomate
	Syndrome latex-fruits

	Plumes d’oiseaux
	Jaune d’œuf
	Syndrome œuf-oiseau

	Pollen
	miel
	

	Arachide
	fruits à coque, soja, haricot, petits poids, lentilles
	


· La famille des noix, noisettes, pistaches font des réactions croisées et aussi avec la mangue; attention car sont des allergènes cachés et présence cachés

· Allergie aux œufs crus => Q: supporte la mousse au chocolat?

6) LABO

Un même patient a tendance a refaire un même type de réaction (type I-IV) par contre la sévérité peu varier d'une fois à l'autre  => en cas de reaction retardéée, il est peu dangereux de tenter un test de reintroduction. Par contre en cas de reaction de type I meme légère, le risqué d’avoir un choc anaphylactique est augmenté et ne devrait pas se faire autrement que chez un allergologue expérimenté. En cas de réaction cutanée bulleuse (type IV) => ON NE PEUT PAS  RE-TESTER LE MEDICAMENT CAR TROP RISQUÉ => EVICTION A VIE!!!
Il n’est pas recommandé de realiser des tests en période de stimulation du système immunitaire :

· En cas de maladie

· Aprpès le sport

· En cas de consommation d’OH

· En cas d’AINS dans les 10 jours

· En cas d’asthme mal contrôlé

· Après un choc anaphylactique => Delai de min 6 sem. avant de faire des tests=> prendre du serum chez enfant en choc + tryptase dans les 6h (marche surtout en cas de choc ou de reaction allergique anaphylactique alimentaire). Ce n’est pas tant la valeur absolue de la tryptase qui va donner le diagnostic que la demonstration qu’elle a baissé lors d’un prélèvement ultérieur.

· IgE médié:

· Prick test:

· NB: les extraits commerciaux pour les fruits et légumes sont de faible qualités => faire des Prick-Prick (avec fruit frais) en cas de doute

· VPP < 50% mais VPN de 80-85% à 3 ans (VPN >95% ensuite =>si neg. allergie IgE-médiée exclue) à répéter au besoin par Prick-Prick avec aliment frais ou dosage des IgE spécifiques (si anamnèse suggestive et Prick neg)

· Réaction systémique: 1/10'000

· Précautions: 

· Pas d'anti-histaminiques depuis 7 jours, (pas de consensus pour les cortico),

· Réponse diminuée pendant immunothérapie

· Réponse augmentée pd changement de saison, règles, viroses

· Zone: gradient entre haut et bas du dos avec ad +30% réponse en bas; dos 30% plus sensible que bras =>2-3% réaction négatives en plus sur bras

· Lecture:

· 0: < ou = au CTRL: négatif

· +: > CTRL et < pièce de monnaie

· ++: > CTRL et > pièce de monnaie

· +++: idem + erythème

· ++++: idem + pseudopodes

· Réponse rapide:

· Histamine: pic à 8 minutes

· Allergènes: pic à 15 minutes
· Réponse lente: 

· Touche 50% des patients avec réaction rapide et 5% des autres

· Erythème et induration par œdème et libération de cytokines: pic 6-12h et disparait ensuite en 24h 

· NB: la phase lente n'est pas prévenue par les antis histaminiques mais par les corticostéroïdes
· Positif si > 3mm que le CTRL négatif; si >8-10 mm cela augmente la probabilité d'une relevance clinique (95% chez les <2 ans)

· Négatif: 95% chance que pas de symptômes
· Prick-Prick test:
· Si l'allergène à tester est fragile et risque de ne pas être de bonne qualité dans le kit commercial (ex: fruits, légumes) ou n'existe pas (ex: épices)

· Toujours aussi vérifier que le test est non irritatif en testant en parallèle sur un sujet non allergique

· IDR=NON RECOMMANDÉ POUR ALLERGIES ALIMENTAIRES CAR RISQUE ANAPHYLACTIQUE

· Dosage des IgE spécifiques: Moins sensible  et moins spécifiques que Prick test et IDR (pb affinité de l'IgE sp pour son allergène) mais:
1) Eczema=> Il faut se méfier des dosage des IgE spécifiques car on observe souvent une stimulation polyclonale =>  Risque d'avoir des IgE spécifiques faussement hautes alors qu'il n'y a pas d'allergie => toujours avoir une correlation clinique et labo sinon on realise des evictions inutiles!
2) Permet un suivi chiffré (cut off) => choix de la date de réintroduction selon baisse IgE et gravité des spt initiaux. En cas d’IgE spécifiques bas <0,35 kU,  il reste que 5% des patients qui réagissent...
3) Si Prick test non réalisable:

· Patient sous traitement d'antihistaminique qu'il ne peut pas arrêter

· Pb cutané (dermographisme, maladie cutanée sévère) ou trop peu de surface

· IgE hautes=mauvaises chances de disparition avec le temps

Autres tests

· Dosage de la tryptase 

· => en aigu parle pour anaphylaxie

· => en chronique parle pour mastocytose

· Dosage déficit en C1-estérase => angio œdèmes neurotique

7) TAUX D'IGE ET VALEUR PREDlCTIVE
	Allergène
	kU/L
	PPV

	Oeufs (<2 ans)
	2
	95

	Oeufs 
	7
	98

	Lait (<2 ans)
	5
	95

	Lait
	15
	95

	Cacahuète
	14
	100

	Poisson
	20
	100

	Noix
	15
	95

	Soja
	30
	73

	Wheat
	26
	74


NB:
· si anamnèse suggestive une VVP de 60% est suffisante pour poser le diagnostic d'allergie

· si IgE <0,35 et anamnèse suggestive cela ne signifie pas que le patient ne peut pas réagir => utiliser Prick test ou/et TPO pour exclure l'allergie

· Le taux donne la probabilité allergique mais pas la sévérité des symptômes qui n'est pas toujours corrélée

· Non-IgE médié:
· Patch test mais pas de standard et mettre un patch contrôle négatif pour exclure une irritation

· FSC (anémie, éosinophilie), chimie du sang (hypo-albuminémie, hypo-IgG avec IgA et M normales), selles (sang)

· Endoscopie + biopsies => eosophagite allergique à éosinophile (AEEA) ou gastrite allergique à éosinophile (AEG) si >10-20 éosinophiles/champs (40x) 
8) TPO
· Gold standard (=surtout si en double aveugle: 1 test le matin et l'autre le soir)

· Il est permis d'introduire les aliments à 6 mois, même en présence d’IgE spécifiques hautes MAIS dans ce cas, on fait le test de reintroduction à l'hôpital.

· Les doses ingérées sont choisies en fonction de la gravité des symptômes:

· Débuter avec 10% de la dose suspecte pour une réaction puis augmenter x2 la dose dans un intervalle donné en l'absence de symptômes et terminer le test lorsqu'on est arrivé à une dose de consommation "classique" 

· Elimination des aliments suspects 1-2 semaines avant le test

· Donner du lait élémentaire 4-6 sem. avant de faire le test pour les protéines du lait

· Pas d'antihistaminiques ni broncho-dilatateurs (beta2)

· Observation min 4h

· ~15% hypotention dans les TPO
· NB: 
· 100 g de beurre = 0.7 g de protéine du lait => bien pour débuter un TPO !
· 100 g de lait 
 = 3,2 g de protéine du lait
· 1 yahourt     
 = 5 g de protéine du lait
· 20 g de crème
 = 6 g de protéine du lait

9) TRAITEMENTS:

· Eviction et donner Epipen® en réserve (+feuille explicative pour école) surtout si antécédent d'asthme ou de réaction grave (surtout avec famille des noix et poissons)

· Suivit des taux d'IgE spécifique pour les allergies IgE médiée et discuter avec spécialiste TPO si valeur IgE specifiques redevenu basse après éviction de 1-2-ans et pas de risque de réaction sévère.
· Eviction si allergie non-IgE médiée et tester périodiquement tous les 1-2 ans (sous contrôle) l'apparition d'une tolérance (rare dans cœliaquie)

· Antihistaminiques pour Sd oral croisé et réactions cutanées IgE-médiée MAIS ne prévient pas les réactions systémiques

· Corticostéroïdes pour réactions IgE-médiées (DA, Asthme, AEE, AEG)

· Eventuelle désensibilisation (immunothérapie) contre pollens, graminées si allergie pour diminuer la sévérité d'une DA alimentaire

· Utilisation d'anti-IgE?

· Si risque atopique ++=> éviction maternelle des noix et cacahuètes pendant allaitement et retarder l'intro des solides à 6 mois et des allergènes majeurs (noix cacahuètes, fruits de mers) à 3 ans
