UNIVERSITE DE STRASBOURG
FACULTE DE MEDECINE DE STRASBOURG

Année 2020 N°:193

THESE
PRESENTEE POUR LE DIPLOME
DE DOCTEUR EN MEDECINE

Diplome d’état
Mention Diplome d’Etudes Spécialisées en Allergologie

PAR

SCHOELLER Estelle Céline
Néele 16/12/1992 a Schiltigheim

Impact de 'immunothérapie orale a I’'arachide
sur la qualité de vie de I'’enfant

Président du jury de these : monsieur le Professeur DE BLAY Frédéric

Directeur de these : madame le Docteur METZ-FAVRE Carine



1

UNIVERSITE DE STRASBOURG
FACULTE DE MEDECINE DE STRASBOURG

Année 2020 N°:193

THESE
PRESENTEE POUR LE DIPLOME
DE DOCTEUR EN MEDECINE

Diplome d’état
Mention Diplome d’Etudes Spécialisées en Allergologie

PAR

SCHOELLER Estelle Céline
Néele 16/12/1992 a Schiltigheim

Impact de 'immunothérapie orale a I'arachide
sur la qualité de vie de I'’enfant

Président du jury de these : monsieur le Professeur DE BLAY Frédéric

Directeur de these : madame le Docteur METZ-FAVRE Carine



e\ A
Faculté

Ry, 7. IS

de médecine

Université de Strasbourg

A1 - PROFESSEUR TITULAIRE DU COLLEGE DE FRANCE

Chaire "Génétique humaine" (& compter du 01.11.2003)

1
FACULTE DE MEDECINE
(U.F.R. des Sciences Médicales)

® Président de I'Université M. DENEKEN Michel

o Doyen de la Faculté M. SIBILIA Jean
Assesseur du Doyen (13.01.10 et 08.02.11) M. GOICHOT Bernard
Doyens honoraires : (1976-1983) M. DORNER Marc

(1983-1989) M. MANTZ Jean-Marie
(1989-1994) M. VINCENDON Guy
(1994-2001) M. GERLINGER Pierre
(2001-2011) M. LUDES Bertrand

© Chargé de mission auprés du Doyen M. VICENTE Gilbert

o Responsable Administratif M. BITSCH Samuel

MANDEL Jean-Louis

Edition SEPTEMBRE 2020

Année universitaire 2020-2021

HOPITAUX UNIVERSITAIRES

DE STRASBOURG (HUS)
Directeur général :
M. GALY Michaél

Les Hopitaux
Universitaires
e STRASBOURG

A2 - MEMBRE SENIOR A L'INSTITUT UNIVERSITAIRE DE FRANCE (I.U.F.)

BAHRAM Séiamak
DOLLFUS Héléne

Immunologie biologique (01.10.2013 au 31.09.2018)
Génétique clinique (01.10.2014 au 31.09.2019)

A3 - PROFESSEUR(E)S DES UNIVERSITES - PRATICIENS HOSPITALIERS (PU-PH)

PO218

NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sous-section du Conseil National des Universités
ADAM Philippe NRP& « Pdle de I'’Appareil locomoteur 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
P0001 NCS - Service de chirurgie orthopédique et de Traumatologie / HP
AKLADIOS Cherif NRP6 -« Pdle de Gynécologie-Obstétrique 54.03 Gynécologie-Obstétrique ; gynécologie
P0191 CS - Service de Gynécologie-Obstétriquel/ HP médicale

Option : Gynécologie-Obstétrique
ANDRES Emmanuel NRP& « Pole de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 53.01 Option : médecine Interne
P0002 Diabétologie (MIRNED)
Ccs - Service de Médecine Interne, Diabéte et Maladies métaboliques / HC
ANHEIM Mathieu NRP6 -« Pole Téte et Cou-CETD 49.01  Neurologie
P0003 NCsS - Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre
ARNAUD Laurent NRP6  « Pole MIRNED 50.01 Rhumatologie
P0186 NCsS - Service de Rhumatologie / Hopital de Hautepierre
BACHELLIER Philippe RP6 « Péle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale
P0004 Ccs - Serv. de chirurgie générale, hépatique et endocrinienne et Transplantation / HP
BAHRAM Seiamak NRP6 -« Pdle de Biologie 47.03 Immunologie (option biologique)
P0005 Cs - Laboratoire d'Immunologie biologique / Nouvel Hopital Civil
Institut d’Hématologie et d’'lmmunologie / Hopital Civil / Faculté
BALDAUF Jean-Jacques NRP6 -« Pdle de Gynécologie-Obstétrique 54.03 Gynécologie-Obstétrique ; gynécologie
P0006 NCS - Service de Gynécologie-Obstétrique / Hopital de Hautepierre médicale
Option : Gynécologie-Obstétrique
BAUMERT Thomas NRP6 -« Pdle Hépato-digestif de I'Hopital Civil 52.01 Gastro-entérologie ; hépatologie
P0007 Cu - Unité d’Hépatologie - Service d’Hépato-Gastro-Entérologie / NHC Option : hépatologie
Mme BEAU-FALLER Michéle ~ NRP6 -« Pdle de Biologie 44.03 Biologie cellulaire (option biologique)
M0007 / PO170 NCS - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP
BEAUJEUX Rémy NRP& « Pdle d’'Imagerie - CME / Activités transversales 43.02 Radiologie et imagerie médicale
P0008 Resp « Unité de Neuroradiologie interventionnelle / Hopital de Hautepierre (option clinique)
BECMEUR Frangois RP6 « Péle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.02 Chirurgie infantile
P0009 NCS - Service de Chirurgie Pédiatrique / Hopital Hautepierre
BERNA Fabrice NRP6 -« Pdle de Psychiatrie, Santé mentale et Addictologie 49.03 Psychiatrie d’adultes ; Addictologie
P0192 Cs - Service de Psychiatrie | / Hopital Civil Option : Psychiatrie d’Adultes
BERTSCHY Gilles NRP6 -« Pdle de Psychiatrie et de santé mentale 49.03 Psychiatrie d’adultes
P0013 CS - Service de Psychiatrie Il / Hopital Civil
BIERRY Guillaume NRP6 -« Pdle d'Imagerie 43.02 Radiologie et Imagerie médicale
P0178 NCS - Service d’'Imagerie Il - Neuroradiologie-imagerie ostéoarticulaire-Pédiatrie / (option clinique)
Hopital Hautepierre
BILBAULT Pascal NRP6 - Pdle d’Urgences / Réanimations médicales / CAP 48.02 Réanimation ; Médecine d’urgence
P0014 Cs - Service des Urgences médico-chirurgicales Adultes / Hopital de Hautepierre Option : médecine d’urgence
BLANC Frédéric NRP& - Pole de Gériatrie 53.01 Médecine interne ; addictologie
P0213 NCS - Service de Médecine Interne - Gériatrie - Hopital de la Robertsau Option : gériatrie et biologie du vieillis-
sement
BODIN Frédéric NRP6 - Pdle de Chirurgie Maxillo-faciale, morphologie et Dermatologie 50.04 Chirurgie Plastique, Reconstructrice et
P0187 NCS - Service de Chirurgie maxillo-faciale et réparatrice / Hopital Civil Esthétique ; Brilologie
BONNEMAINS Laurent NRP& « Péle médico-chirurgical de Pédiatrie
M0099 / PO215 NCS - Service de Pédiatrie 1 - Hopital de Hautepierre 54.01 Pediatrie
BONNOMET Francois NRP& « Pole de I'Appareil locomoteur 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
P0017 Cs - Service de Chirurgie orthopédique et de Traumatologie / HP
BOURCIER Tristan NRP& « Pole de Spécialités médicales-Ophtalmologie / SMO 55.02 Ophtalmologie
P0018 NCS - Service d'Opthalmologie / Nouvel Hopital Civil
BOURGIN Patrice NRP& « Pole Téte et Cou - CETD 49.01 Neurologie
P0020 NCS - Service de Neurologie / Hopital Civil
Mme BRIGAND Cécile NRP& « Pdle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale
P0022 NCS - Service de Chirurgie générale et Digestive / HP
NHC = Nouvel Hopital Civil  HC = Hopital Civil  HP = Hopital de Hautepierre  PTM = Plateau technique de microbiologie
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NOM et Prénoms Ccs* Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sous-section du Conseil National des Universités
BRUANT-RODIER Catherine NRP6 « Pdle de I'Appareil locomoteur 50.04 Option : chirurgie plastique,
P0023 Cs - Service de Chirurgie Maxillo-faciale et réparatrice / HP reconstructrice et esthétique
Mme CAILLARD-OHLMANN NRP6 « Pole de Spécialités médicales-Ophtalmologie / SMO 52.03 Néphrologie
Eé’%h;e NCS - Service de Néphrologie-Transplantation / NHC
CASTELAIN Vincent NRP6 « Pdle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02 Réanimation
P0027 NCS - Service de Réanimation médicale / Hopital Hautepierre
CHAKFE Nabil NRP6 « Pdle d’'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04 Chirurgie vasculaire ; médecine vascu-
P0029 CS - Service de Chirurgie Vasculaire et de transplantation rénale / NHC laire / Option : chirurgie vasculaire
CHARLES Yann-Philippe NRP6 « Péle de I'Appareil locomoteur 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
MO0013 / P0172 NCS - Service de Chirurgie du rachis / Chirurgie B/ HC
Mme CHARLOUX Anne NRP6 « Pdle de Pathologie thoracique 44.02 Physiologie (option biologique)
P0028 NCS - Service de Physiologie et d’Explorations fonctionnelles / NHC
Mme CHARPIOT Anne NRP6 « Pole Téte et Cou - CETD 55.01 Oto-rhino-laryngologie
P0030 NCS - Serv. d’Oto-rhino-laryngologie et de Chirurgie cervico-faciale / HP
Mme CHENARD-NEU NRPS « Pdle de Biologie 42.03 Anatomie et cytologie pathologiques
Marie-Pierre Cs - Service de Pathologie / Hopital de Hautepierre (option biologique)
P0041
CLAVERT Philippe NRP6 « Pdle de I'Appareil locomoteur 42.01 Anatomie (option clinique, orthopédie
P0044 CS - Centre de Chirurgie du Membre supérieur / HP traumatologique)
COLLANGE Olivier NRP6 « Pdle d’Anesthésie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR 48.01 Anesthésiologie-Réanimation ;
PO193 NCS - Service d’Anesthésiologie-Réanimation Chirurgicale / NHC Médecine d’urgence (option Anesthésio-
logie-Réanimation - Type clinique)
CRIBIER Bernard NRP6 « Pdle d’Urologie, Morphologie et Dermatologie 50.03 Dermato-Vénéréologie
P0045 Cs - Service de Dermatologie / Hopital Civil
de BLAY de GAIX Frédéric RP& « Péle de Pathologie thoracique
P0048 Cs - Service de Pneumologie / Nouvel Hopital Civil 51.01  Pneumologie
de SEZE Jéréme NRP& « Pole Téte et Cou - CETD
P0057 NCS - Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre 49.01 Neurologie
DEBRY Christian NRP6 - Pole Téte et Cou - CETD
P0049 CSs - Serv. d’Oto-rhino-laryngologie et de Chirurgie cervico-faciale / HP 55.01 Oto-rhino-laryngologie
DERUELLE Philippe NRP6 « Pole de Gynécologie-Obstétrique 54.03 Gynécologie-Obstétrique; gynécologie
P0199 NCS - Service de Gynécologie-Obstétrique / Hopital de Hautepierre médicale: option gynécologie-obstétrique
DIEMUNSCH Pierre RPo « Pole d’Anesthésie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR 48.01 Anesthésiologie-réanimation
P0051 Ccs - Service d’Anesthésie-Réanimation Chirurgicale / Hopital de Hautepierre (option clinique)
Mme DOLLFUS-WALTMANN NRP6 * Pdle de Biologie 47.04 Génétique (type clinique)
Hélene Cs - Service de Génétique Médicale / Hopital de Hautepierre
P0054
EHLINGER Matfhieu NRP6 « Pole de I'’Appareil Locomoteur 50.02 Chirurgie Orthopédique et Traumatologique
P0188 NCS - Service de Chirurgie Orthopédique et de Traumatologie/Hopital de Hautepierre
Mme ENTZ-WERLE Natacha NRP6 « Pdle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.01 Pédiatrie
P0059 NCS - Service de Pédiatrie Ill / Hopital de Hautepierre
Mme FACCA Sybille NRP6 « Pdle de I'Appareil locomoteur 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
P0179 NCS - Service de la Main et des Nerfs périphériques / HP
Mme FAFI-KREMER Samira NRP6 « Péle de Biologie 45.01 Bactériologie-Virologie ; Hygiéne Hospitaliére
P0060 Cs - Laboratoire (Institut) de Virologie / PTM HUS et Faculté Option Bactériologie-Virologie biologique
FAITOT Frangois NRP6 « Pdle de Pathologie digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale
P0O216 Cs - Serv. de chirurgie générale, hépatique et endocrinienne et Transplantation / HP
FALCOZ Pierre-Emmanuel NRP6 « Pdle de Pathologie thoracique 51.03 Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
P0052 NCS - Service de Chirurgie Thoracique / Nouvel Hopital Civil
FORNECKER Luc-Matthieu NRP6 « Pdle d’Oncolo-Hématologie 47.01 Hématologie ; Transfusion
P0208 NCS - Service d’hématologie et d’'Oncologie / Hop. Hautepierre Option : Hématologie
GALLIX Benoit NCS * IHU - Institut Hospitalo-Universitaire - Hopital Civil 43.02 Radiologie et imagerie médicale
P0214
GANGI Afshin RP& « Péle d'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale
P0062 Ccs - Service d’lmagerie A interventionnelle / Nouvel Hopital Civil (option clinique)
GAUCHER David NRP6 « Péle des Spécialités Médicales - Ophtalmologie / SMO 55.02 Ophtalmologie
P0063 NCS - Service d’Ophtalmologie / Nouvel Hopital Civil
GENY Bernard NRP6 « Pdle de Pathologie thoracique 44.02 Physiologie (option biologique)
P0064 Cs - Service de Physiologie et d’Explorations fonctionnelles / NHC
GEORG Yannick NRP6 Péle d’activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04 Chirurgie vasculaire ; médecine vascu-
P0200 NCS - Service de Chirurgie Vasculaire et de transplantation rénale / NHC laire / Option : chirurgie vasculaire
GICQUEL Philippe NRP6 « Pdle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.02 Chirurgie infantile
P0065 CS - Service de Chirurgie Pédiatrique / Hopital Hautepierre
GOICHOT Bernard RP6 « Pole de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 54.04 Endocrinologie, diabéte et maladies
P0066 Diabétologie (MIRNED) métaboliques
Ccs - Service de Médecine interne et de nutrition / HP
Mme GONZALEZ Maria NRP6 « Péle de Santé publique et santé au travail 46.02 Médecine et santé au travail Travail

P0067 Cs - Service de Pathologie Professionnelle et Médecine du Travail / HC
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GOTTENBERG Jacques-Eric ~ NRP& « Péle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 50.01 Rhumatologie
P0068 Diabétologie (MIRNED)
CS - Service de Rhumatologie / Hopital Hautepierre
HANNEDOUCHE Thierry NRP6 « Pole de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 52.03 Néphrologie
P0071 CS - Service de Néphrologie - Dialyse / Nouvel Hopital Civil
HANSMANN Yves NRP6 « Pole de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 45.03 Option : Maladies infectieuses
P0072 Cs - Service des Maladies infectieuses et tropicales / Nouvel Hopital Civil
Mme HELMS Julie NRP6 « Pdle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02 Médecine Intensive-Réanimation
MO0114 / P0209 NCS - Service de Réanimation Médicale / Nouvel Hopital Civil
HERBRECHT Raoul RP& « Péle d’Oncolo-Hématologie 47.01 Hématologie ; Transfusion
P0074 NCS - Service d’hématologie et d’'Oncologie / Hop. Hautepierre
HIRSCH Edouard NRP6 « Pole Téte et Cou - CETD 49.01 Neurologie
P0075 NCS - Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre
IMPERIALE Alessio NRP6 « Péle d’lmagerie
PO194 NCS - Service de Biophysique et de Médecine nucléaire/Hopital de Hautepierre 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
ISNER-HOROBETI Marie-Eve « Péle de Médecine Physique et de Réadaptation 49.05 Médecine Physique et Réadaptation
P0189 - Institut Universitaire de Réadaptation / Clémenceau
JAULHAC Benoit NRP6 « Pdle de Biologie 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biolo-
P0078 CS - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté de Méd. gique)
Mme JEANDIDIER Nathalie NRP6 « Pdle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 54.04 Endocrinologie, diabete et maladies
P0079 Diabétologie (MIRNED) métaboliques
Cs - Service d’Endocrinologie, diabéte et nutrition / HC
Mme JESEL-MOREL Laurence NRP6 « Pole d’activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.02 Cardiologie
P0201 NCS - Service de Cardiologie / Nouvel Hépital Civil
KALTENBACH Georges RP6 « Pole de Gériatrie 53.01 Option : gériatrie et biologie du vieillis-
P0081 CS - Service de Médecine Interne - Gériatrie / Hopital de la Robertsau sement
Mme KESSLER Laurence NRP& « Péle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 54.04 Endocrinologie, diabéte et maladies
P0084 Diabétologie (MIRNED) métaboliques
NCS - Service d’Endocrinologie, Diabéte, Nutrition et Addictologie / Méd. B / HC
KESSLER Romain NRP6 « Péle de Pathologie thoracique 51.01  Pneumologie
P0085 NCS - Service de Pneumologie / Nouvel Hopital Clvil
KINDO Michel NRP6 « Péle d’activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire
PO195 NCS - Service de Chirurgie Cardio-vasculaire / Nouvel Hopital Civil 51.03 Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
Mme KORGANOW Anne- NRP6 « Pdle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 47.03 Immunologie (option clinique)
Sophie (O] - Service de Médecine Interne et d’'Immunologie Clinique / NHC
P0087
KREMER Stéphane NRP6 « Pole d'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale (option
MO0038 / P0174 Cs - Service Imagerie 2 - Neuroradio Ostéoarticulaire - Pédiatrie / HP clinique)
KUHN Pierre NRP6 « Péle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.01 Pédiatrie
P0175 NCS - Service de Néonatologie et Réanimation néonatale (Pédiatrie Il)
/ Hopital de Hautepierre
KURTZ Jean-Emmanuel NRP6 « Pdle d’'Onco-Hématologie 47.02 Option : Cancérologie (clinique)
P0089 CS - Service d’hématologie et d’Oncologie / Hopital Hautepierre
Mme LALANNE-TONGIO NRP& « Pole de Psychiatrie, Santé mentale et Addictologie 49.03 Psychiatrie d'adultes ; Addictologie
Laurence NCS - Service de Psychiatrie | / Hopital Civil (Option : Addictologie)
P0202
LANG Hervé NRP6 « Péle de Chirurgie plastique reconstructrice et esthétique, Chirurgie maxillo- 52.04  Urologie
P0090 faciale, Morphologie et Dermatologie
NCS - Service de Chirurgie Urologique / Nouvel Hépital Civil
LAUGEL Vincent NRP6 « Péle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.01 Pédiatrie
P0092 CS - Service de Pédiatrie 1 / Hopital Hautepierre
Mme LEJAY Anne NRP6 « Pdle d'activité médico-chirurgicale cardiovasculaire 51.04 Option : Chirurgie vasculaire
M0102 / PO217 NCS - Service de Chirurgie vasculaire et de Tranplantation rénale / NHC
LE MINOR Jean-Marie NRP6 « Pole d'Imagerie 42.01  Anatomie
P0190 NCS - Institut d’Anatomie Normale / Faculté de Médecine
- Service de Neuroradiologie, d'imagerie Ostéoarticulaire et interventionnelle/
Hopital de Hautepierre
LIPSKER Dan NRP6 « Péle de Chirurgie plastique reconstructrice et esthétique, Chirurgie maxillo-  50.03 Dermato-vénéréologie
P0093 faciale, Morphologie et Dermatologie
NCS - Service de Dermatologie / Hopital Civil
LIVERNEAUX Philippe NRP6 « Péle de I'Appareil locomoteur 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
P0094 Cs - Service de Chirurgie orthopédique et de la main / HP
MALOUF Gabriel NRP6 « Péle d’'Onco-hématologie 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
P0203 NCS - Service d’Hématologie et d’'Oncologie / Hopital de Hautepierre Option : Cancérologie
MARK Manuel NRP6 « Pdle de Biologie 54.05 Biologie et médecine du développement
P0098 NCS - Laboratoire de Cytogénétique, Cytologie et Histologie quantitative / Hopital et de la reproduction (option biologique)
de Hautepierre
MARTIN Thierry NRP6 « Pole de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 47.03 Immunologie (option clinique)
P0099 NCS - Service de Médecine Interne et d'Immunologie Clinique / NHC
Mme MASCAUX Céline NRP& « Péle de Pathologie thoracique 51.01 Pneumologie ; Addictologie
P0210 Cs - Service de Pneumologie / Nouvel Hopital Civil
Mme MATHELIN Carole NRP6 « Pdle de Gynécologie-Obstétrique é ie- étri ; Gynécologie
NCS - Unité de Sénologie - Hopital Civil 54.03 Meédicale

P0101
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MAUVIEUX Laurent NRP& « Pdle d’Onco-Hématologie 47.01 Hématologie ; Transfusion
PO102 Ccs - Laboratoire d’'Hématologie Biologique - Hopital de Hautepierre Option Hématologie Biologique
« Institut d’'Hématologie / Faculté de Médecine
MAZZUCOTELLI Jean-Philippe  RP& « Pdle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.08 Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
PO103 Ccs - Service de Chirurgie Cardio-vasculaire / Nouvel Hopital Civil
MERTES Paul-Michel NRP6 -« Pdle d’Anesthésiologie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR 48.01 Option : Anesthésiologie-Réanimation
PO104 Cs - Service d’Anesthésiologie-Réanimation chirurgicale / Nouvel Hépital Civil (type mixte)
MEYER Nicolas NRP6 -« Pdle de Santé publique et Santé au travail 46.04 Biostatistiques, Informatique Médicale et Tech-
PO105 NCS - Laboratoire de Biostatistiques / Hopital Civil nologies de Communication (option biologique)
« Biostatistiques et Informatique / Faculté de médecine / Hopital Civil
MEZIANI Ferhat NRP6  « Pdle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02 Réanimation
P0106 NCS - Service de Réanimation Médicale / Nouvel Hopital Civil
MONASSIER Laurent NRP6 -« Pdle de Pharmacie-pharmacologie 48.03 Option : Pharmacologie fondamentale
P0107 Ccs « Unité de Pharmacologie clinique / Nouvel Hopital Civil
MOREL Olivier NRP6 - Pdle d’activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.02 Cardiologie
PO108 NCS - Service de Cardiologie / Nouvel Hopital Civil
MOULIN Bruno NRP6 -« Pdle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 52.03 Néphrologie
P0109 Ccs - Service de Néphrologie - Transplantation / Nouvel Hopital Civil
MUTTER Didier RP6 « Péle Hépato-digestif de I'Hopital Civil 52.02 Chirurgie digestive
POI1 Ccs - Service de Chirurgie Digestive / NHC
NAMER lzzie Jacques NRP& « Pole d'lmagerie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
PO112 Ccs - Service de Biophysique et de Médecine nucléaire / Hautepierre / NHC
NOEL Georges « Centre Régional de Lutte Contre le Cancer Paul Strauss (par convention) 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
PO114 NCS - Département de radiothérapie Option Radiothérapie biologique
NOLL Eric NRP6  « Pdle d’Anesthésie Réanimation Chirurgicale SAMU-SMUR 48.01  Anesthésiologie-Réanimation
MO0111 / PO218 NCS - Service Anesthésiologie et de Réanimation Chirurgicale - HP
OHANA Mickael NRP6 -« Pdle d’'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale
P0211 Ccs - Serv. d’Imagerie B - Imagerie viscérale et cardio-vasculaire / NHC (option clinique)
OHLMANN Patrick NRP6 -« Pdle d’activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.02 Cardiologie
PO115 Cs - Service de Cardiologie / Nouvel Hopital Civil
Mme OLLAND Anne NRP6 -« Pdle de Pathologie Thoracique 51.03 Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
P0204 NCS - Service de Chirurgie thoracique / Nouvel Hopital Civil
Mme PAILLARD Catherine NRP6  « Pdle médico-chirurgicale de Pédiatrie 54.01 Pédiatrie
PO180 Ccs - Service de Pédiatrie Il / Hopital de Hautepierre
PELACCIA Thierry NRP& « Pole d’Anesthésie / Réanimation chirurgicales / SAMU-SMUR 48.05 Réanimation ; Médecine d’urgence
P0205 NCS - Service SAMU/SMUR / HP Option : Médecine d'urgences
Mme PERRETTA Silvana NRP6 -« Pdle Hépato-digestif de I'Hopital Civil 52.02 Chirurgie digestive
P17 NCS - Service d’'Urgence, de Chirurgie Générale et Endocrinienne / NHC
PESSAUX Patrick NRP& « Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie Générale
PO118 NCS - Service d’'Urgence, de Chirurgie Générale et Endocrinienne / NHC
PETIT Thierry « Centre Régional de Lutte Contre le Cancer - Paul Strauss (par convention) 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
PO119 CDp - Département de médecine oncologique Option : Cancérologie Clinique
PIVOT Xavier NRP6 -« Centre Régional de Lutte Contre le Cancer - Paul Strauss (par convention) 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
P0206 NCS - Département de médecine oncologique Option : Cancérologie Clinique
POTTECHER Julien NRP6 - Pdle d’Anesthésie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR
PO181 NCS - Service d’Anesthésie et de Réanimation Chirurgicale / Hopital de Hautepierre  48.01 Anesthésiologie-réanimation ;
Médecine d’'urgence (option clinique)
PRADIGNAC Alain NRP& « Pole de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 44.04 Nutrition
PO123 NCS Diabétologie (MIRNED)
- Service de Médecine interne et nutrition / HP
PROUST Frangois NRP& « Pdle Téte et Cou 49.02 Neurochirurgie
P0182 CS - Service de Neurochirurgie / Hopital de Hautepierre
Pr RAUL Jean-Sébastien NRP6 -« Pdle de Biologie 46.03 Médecine Légale et droit de la santé
P0125 CS - Service de Médecine Légale, Consultation d’Urgences médico-judiciaires

et Laboratoire de Toxicologie / Faculté et NHC
« Institut de Médecine Légale / Faculté de Médecine

REIMUND Jean-Marie NRP& « Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 52.01 Option : Gastro-entérologie

P0126 NCS - Service d’Hépato-Gastro-Entérologie et d’Assistance Nutritive / HP

Pr RICCI Roméo NRP6  « Pdle de Biologie 44.01 Biochimie et biologie moléculaire

P0O127 NCS - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP

ROHR Serge NRP6 -« Pdle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale

P0128 CS - Service de Chirurgie générale et Digestive / HP

Mme ROSSIGNOL -BERNARD NRP&  « Pdle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.01 Pédiatrie

Sylvie cs - Service de Pédiatrie | / Hopital de Hautepierre

PO196

ROUL Gérald NRP6 - Pdle d’activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.02 Cardiologie

P0129 NCS - Service de Cardiologie / Nouvel Hopital Civil

Mme ROY Catherine NRP6 -« Pdle d’'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale (opt clinique)
P0140 CS - Serv. d’Imagerie B - Imagerie viscérale et cardio-vasculaire / NHC

SANANES Nicolas NRP6 -« Pdle de Gynécologie-Obstétrique 54.03 Gynécologie-Obstétrique ; gynécologie
P0212 CS - Service de Gynécologie-Obstétriquel/ HP meédicale

Option : Gynécologie-Obstétrique
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SAUER Arnaud NRP6  « Podle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 55.02 Ophtalmologie
P0183 NCS - Service d’Ophtalmologie / Nouvel Hépital Civil
SAULEAU Erik-André NRPO  « Pole de Santé publique et Santé au travail 46.04 Biostatigtiques, Informatique médicale et
PO184 NCS - Laboratoire de Biostatistiques / Hopital Civil Technologies de Communication

« Biostatistiques et Informatique / Faculté de médecine / HC (option biologique)

SAUSSINE Christian RP6 « Péle d’Urologie, Morphologie et Dermatologie 52.04 Urologie
P0143 Cs - Service de Chirurgie Urologique / Nouvel Hopital Civil
Mme SCHATZ Claude RP& « Pole de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 55.02 Ophtalmologie
P0147 Ccs - Service d’Ophtalmologie / Nouvel Hopital Civil
SCHNEIDER Francis RP6 « Pdle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02 Réanimation
PO144 Cs - Service de Réanimation médicale / Hopital de Hautepierre
Mme SCHRODER Carmen NRP& « Pole de Psychiatrie et de santé mentale 49.04 Pédopsychiatrie ; Addictologie
P0185 cs - Service de Psychothérapie pour Enfants et Adolescents / Hopital Civil
SCHULTZ Philippe NRP6 < Pole Téte et Cou - CETD 55.01 Oto-rhino-laryngologie
P0145 NCS - Serv. d’Oto-rhino-laryngologie et de Chirurgie cervico-faciale / HP
SERFATY Lawrence NRP& « Péle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 52.01 Gastro-entérologie ; Hépatologie ;
P0197 NCS - Service d’Hépato-Gastro-Entérologie et d’Assistance Nutritive / HP Addictologie
Option : Hépatologie

SIBILIA Jean NRP& « Péle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 50.01  Rhumatologie
P0146 Diabétologie (MIRNED)

NCS - Service de Rhumatologie / Hopital Hautepierre
STEIB Jean-Paul NRP6 < Pdle de I'’Appareil locomoteur 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
P0149 cs - Service de Chirurgie du rachis / Hopital de Hautepierre
STEPHAN Dominique NRP6  « Pole d’activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04 Option : Médecine vasculaire
PO150 cs - Service des Maladies vasculaires - HTA - Pharmacologie clinique / Nouvel

Hopital Civil
THAVEAU Fabien NRP6 « Pole d’activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04 Option : Chirurgie vasculaire
P0152 NCS - Service de Chirurgie vasculaire et de transplantation rénale / NHC
Mme TRANCHANT Christine NRP6  « Pdle Téte et Cou - CETD 49.01  Neurologie
PO153 cs - Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre
VEILLON Francis NRP6  « Pole d’'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale
PO155 Ccs - Service d’'Imagerie 1 - Imagerie viscérale, ORL et mammaire / Hopital (option clinique)
Hautepierre

VELTEN Michel NRP6 « Pble de Santé publique et Santé au travail 46.01 Epidémiologie, économie de la santé
PO156 NCS - Département de Santé Publique / Secteur 3 - Epidémiologie et Economie et prévention (option biologique)

de la Santé / Hopital Civil
« Laboratoire d’Epidémiologie et de santé publique / HC / Fac de Médecine
CS « Centre de Lutte contre le Cancer Paul Strauss - Serv. Epidémiologie et
de biostatistiques

VETTER Denis NRPo « Pole de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 52.01 Option : Gastro-entérologie
PO157 NCs Diabétologie (MIRNED)
- Service de Médecine Interne, Diabéte et Maladies métaboliques/HC
VIDAILHET Pierre NRP6 - Péle de Psychiatrie et de santé mentale 49.03 Psychiatrie d'adultes
PO158 NCS - Service de Psychiatrie | / Hopital Civil
VIVILLE Stéphane NRP& « Péle de Biologie 54.05 Biologie et médecine du développement
PO159 NCS - Laboratoire de Parasitologie et de Pathologies tropicales / Fac. de Médecine et de la reproduction (option biologique)
VOGEL Thomas NRP6 -« Péle de Gériatrie 51.01  Option : Gériatrie et biologie du vieillissement
P0160 Ccs - Service de soins de suite et réadaptations gériatriques / Hopital de la Robertsau
WEBER Jean-Christophe Pierre  NRP&  « Pdle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 53.01 Option : Médecine Interne
P0162 Cs - Service de Médecine Interne / Nouvel Hépital Civil
WOLF Philippe NRP6 « Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale
P0207 NCS - Service de Chirurgie Générale et de Transplantations multiorganes / HP
- Coordonnateur des activités de prélévements et transplantations des HU
Mme WOLFF Valérie NRP6 - Pdle Téte et Cou 49.01 Neurologie
P0001 NCS - Service Neurovasculaire / Hopital de Hautepierre

HC : Hopital Civil - HP : Hépital de Hautepierre - NHC : Nouvel Hopital Civil

*: CS (Chef de service) ou NCS (Non Chef de service hospitalier) Cspi : Chef de service par intérim CSp : Chef de service provisoire (un an)
CU : Chef d'unité fonctionnelle

P6 : Péle RP6 (Responsable de Péle) ou NRP6 (Non Responsable de Pole)

Cons. : Consultanat hospitalier (poursuite des fonctions hospitaliéres sans chefferie de service) Dir : Directeur

(1) En surnombre universitaire jusqu’au 31.08.2018
3 (7) Consultant hospitalier (pour un an) éventuellement renouvelable --> 31.08.2017
(5) En surnombre universitaire jusqu’au 31.08.2019 (8) Consultant hospitalier (pour une 2éme année) --> 31.08.2017
(6) En surnombre universitaire jusqu'au 31.08.2017 (9) Consultant hospitalier (pour une 3éme année) --> 31.08.2017
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A4 - PROFESSEUR ASSOCIE DES UNIVERSITES

HABERSETZER Francgois Cs Pdle Hépato-digestif 4190 52.01 Gastro-Entérologie
Service de Gastro-Entérologie - NHC
CALVEL Laurent NRP6 Péle Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 46.05 Médecine palliative
Cs Service de Soins palliatifs / NHC

SALVAT Eric Centre d’Evaluation et de Traitement de la Douleur
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NOM et Prénoms Ccs* Services Hospitaliers ou Institut / L lisation Sous-section du Conseil National des Universités
AGIN Arnaud « Pole d’'Imagerie
MO0001 - Service de Biophysique et de Médecine nucléaire/Hopital de Hautepierre 43.01 Biophysique et Médecine nucléaire
Mme ANTAL Maria Cristina « Péle de Biologie 42.02 Histologie, Embryologie et Cytogénétique
MO0003 - Service de Pathologie /Hautepierre (option biologique)
« Faculté de Médecine / Institut d’Histologie
Mme ANTONI Delphine « Centre de lutte contre le cancer Paul Strauss 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
MO0109
ARGEMXavier 4503 Maladiesinfecti Maladiestropicat
me+t2 (En disponibilité) Option—Matadies-infecti
Mme AYME-DIETRICH Estelle « Péle de Parmacologie 48.03 Pharmacologie fondamentale ; phar-
MO117 - Unité de Pharmacologie clinique / Faculté de Médecine macologie clinique ; addictologie
Option : pharmacologie fondamentale
Mme BIANCALANA Valérie « Pdle de Biologie
M0008 - Laboratoire de Diagnostic Génétique / Nouvel Hopital Civil 47.04 Génétique (option biologique)
BLONDET Cyrille « Pole d’'Imagerie
M0091 - Service de Biophysique et de Médecine nucléaire/Hopital de Hautepierre 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
(option clinique)
BOUSIGES Olivier « Pole de Biologie
M0092 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
Mme BUND Caroline « Pole d’'Imagerie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
MO129 - Service de médecine nucléaire et imagerie moléculaire (ICANS)
CARAPITO Raphaél « Péle de Biologie
M0113 - Laboratoire d’lmmunologie biologique / Nouvel Hépital Civil 47.03 Immunologie
CAZZATO Roberto « Péle d’Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale (option
M0118 - Service d’Imagerie A interventionnelle / NHC clinique)
Mme CEBULA Hélene « Pole Téte-Cou 49.02 Neurochirurgie
M0124 - Service de Neurochirurgie / HP
CERALINE Jocelyn « Péle d’Oncologie et d’Hématologie
M0012 - Service d’Oncologie et d’'Hématologie / HP 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
(option biologique)
CHOQUET Philippe « Pdle d’'Imagerie
MO0014 - Service de Biophysique et de Médecine nucléaire / HP 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
COLLONGUES Nicolas « Pdle Téte et Cou-CETD 49.01 Neurologie
MO0016 - Centre d’Investigation Clinique / NHC et HP
DALI-YOUCEF Ahmed Nassim « Pdle de Biologie
M0017 - Laboratoire de Biochimie et Biologie moléculaire / NHC 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
Mme de MARTINO Sylvie « Péle de Biologie Bactériologie-virologie
M0018 - Laboratoire de Bactériologie / PTM HUS et Faculté de Médecine 45.01 Option bactériologie-virologie biologique
DELHORME Jean-Baptiste « Pdle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale
MO130 - Service de Chirurgie générale et Digestive / HP
tme DEPIENNE Chit o Bi .
wmo+06 (En disponibilité) CS -tLaboratoire-de-Cytogénétique/HP 4704 Génétigue
DEVYS Didier « Pdle de Biologie
M0019 - Laboratoire de Diagnostic génétique / Nouvel Hopital Civil 47.04 Génétique (option biologique)
Mme DINKELACKER Véra « Pdle Téte et Cou - CETD 49.01 Neurologie
MO131 - Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre
DOLLE Pascal « Pdle de Biologie
M0021 -Laboratoire de Biochimie et biologie moléculaire / NHC 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
Mme ENACHE Irina « Pdle de Pathologie thoracique
M0024 - Service de Physiologie et d’Explorations fonctionnelles / NHC 44.02 Physiologie
Mme FARRUGIA-JACAMON « Pole de Biologie
Audrey - Service de Médecine Légale, Consultation d’Urgences médico-judiciaires et 46.03 Médecine Légale et droit de la santé
MO0034 Laboratoire de Toxicologie / Faculté et HC
« Institut de Médecine Légale / Faculté de Médecine
FILISETTI Denis « Pole de Biologie 45.02 Parasitologie et mycologie (option bio-
M0025 - Labo. de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS et Faculté logique)
FOUCHER Jack « Institut de Physiologie / Faculté de Médecine
M0027 « Péle de Psychiatrie et de santé mentale 44.02 Physiologie (option clinique)
- Service de Psychiatrie | / Hopital Civil
GANTNER Pierre « Péle de Biologie 45.01  Bactériologie-Virologie ; Hygiéne Hospitaliére
MO132 - Laboratoire (Institut) de Virologie / PTM HUS et Faculté Option Bactériologie-Virologie biologique
GRILLON Antoine « Péle de Biologie 45.01 Option : Bactériologie-virologie
MO133 - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté de Méd. (biologique)
GUERIN Eric « Pole de Biologie
M0032 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44.03 Biologie cellulaire (option biologique)
GUFFROY Aurélien « Pdle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 47.03  Immunologie (option clinique)
MO125 - Service de Médecine interne et d’'Immunologie clinique / NHC
Mme HARSAN-RASTEI Laura « Péle d’Imagerie
MO119 - Service de Biophysique et de Médecine nucléaire / Hopital de Hautepierre 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
Mme HEIMBURGER Céline « Pole d’'Imagerie

M0120 - Service de Biophysique et de Médecine nucléaire/Hopital de Hautepierre 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
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HUBELE Fabrice « Pole d’'Imagerie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
M0033 - Service de Biophysique et de Médecine nucléaire / HP et NHC
JEHL Frangois « Pole de Biologie
MO0035 - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biolo-
gique)
KASTNER Philippe « Pole de Biologie
MO0089 - Laboratoire de diagnostic génétique / Nouvel Hopital Civil 47.04 Génétique (option biologique)
Mme KEMMEL Véronique « Pole de Biologie
MO0036 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44.01  Biochimie et biologie moléculaire
KOCH Guillaume - Institut d’Anatomie Normale / Faculté de Médecine 42.01  Anatomie (Option clinique)
M0126
Mme KRASNY-PACINI Agata « Pdle de Médecine Physique et de Réadaptation 49.05 Médecine Physique et Réadaptation
MO134 - Institut Universitaire de Réadaptation / Clémenceau
Mme LAMOUR Valérie « Pdle de Biologie
MO0040 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
Mme LANNES Béatrice « Institut d’Histologie / Faculté de Médecine
MO0041 « Pole de Biologie Histologie, Embryologie et Cytogénétique
- Service de Pathologie / Hopital de Hautepierre 42.02 (option biologique)
LAVAUX Thomas « Pdle de Biologie
M0042 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44.03 Biologie cellulaire
LAVIGNE Thierry « Pble de Santé Publique et Santé au travail
M0043 CS - Service d’Hygiéne hospitaliere et de médecine préventive / PTM et HUS 46.01 Epidémiologie, économie de la santé et
- Equipe opérationnelle d’'Hygiéne prévention (option biologique)
LENORMAND Cédric « Pdle de Chirurgie maxillo-faciale, Morphologie et Dermatologie
M0103 - Service de Dermatologie / Hopital Civil 50.03 Dermato-Vénéréologie
Mme LETSCHER-BRU Valérie « Pble de Biologie
M0045 - Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS 45.02 Parasitologie et mycologie
« Institut de Parasitologie / Faculté de Médecine (option biologique)
LHERMITTE Benoit « Pdle de Biologie
MO0115 - Service de Pathologie / Hopital de Hautepierre 42.03 Anatomie et cytologie pathologiques
Mme LONSDORFER-WOLF « Institut de Physiologie Appliquée - Faculté de Médecine
Evelyne « Pole de Pathologie thoracique
MO0090 - Service de Physiologie et d’Explorations fonctionnelles / NHC 44.02 Physiologie
LUTZ Jean-Christophe « Péle de Chirurgie plastique reconstructrice et esthétique, Chirurgie maxillo-
MO0046 faciale, Morphologie et Dermatologie 55.03 Chirurgie maxillo-faciale et stomatologie
- Serv. de Chirurgie Maxillo-faciale, plastique reconstructrice et esthétique/HC
MEYER Alain « Institut de Physiologie / Faculté de Médecine
M0093 « Pdle de Pathologie thoracique
- Service de Physiologie et d’Explorations fonctionnelles / NHC 44.02 Physiologie (option biologique)
MIGUET Laurent « Pole de Biologie 44.03 Biologie cellulaire
MO0047 - Laboratoire d’'Hématologie biologique / Hopital de Hautepierre et NHC (type mixte : biologique)
Mme MOUTOU Céline « Pdle de Biologie 54.05 Biologie et médecine du développement
ép. GUNTHNER CS - Laboratoire de Diagnostic préimplantatoire / CMCO Schiltigheim et de la reproduction (option biologique)
M0049
MULLER Jean « Pdle de Biologie
MO0050 - Laboratoire de Diagnostic génétique / Nouvel Hopital Civil 47.04 Génétique (option biologique)
Mme NICOLAE Alina « Pdle de Biologie 42.03 Anatomie et Cytologie Pathologiques
MO0127 - Service de Pathologie / Hopital de Hautepierre (Option Clinique)
Mme NOURRY Nathalie « Pdle de Santé publique et Santé au travail 46.02 Médecine et Santé au Travail (option
MO0011 - Service de Pathologie professionnelle et de Médecine du travail - HC clinique)
PENCREAC’H Erwan « Pdle de Biologie
MO0052 - Laboratoire de Biochimie et biologie moléculaire / Nouvel Hopital Civil 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
PFAFF Alexander « Pole de Biologie
MO0053 - Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS 45.02 Parasitologie et mycologie
Mme PITON Amélie « Pole de Biologie 47.04 Génétique (option biologique)
MO0094 - Laboratoire de Diagnostic génétique / NHC
Mme PORTER Louise « Pdle de Biologie 47.04 Geénétique (type clinique)
MO135 - Service de Génétique Médicale / Hopital de Hautepierre
PREVOST Gilles « Pdle de Biologie 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biolo-
MO0057 - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté gique)
Mme RADOSAVLJEVIC « Pole de Biologie
Mirjana - Laboratoire d’lmmunologie biologique / Nouvel Hopital Civil 47.03 Immunologie (option biologique)
MO0058
Mme REIX Nathalie « Pole de Biologie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
MO0095 - Labo. d’Explorations fonctionnelles par les isotopes / NHC
« Institut de Physique biologique / Faculté de Médecine
ROGUE Patrick (cf. A2) « Péle de Biologie 44.01  Biochimie et biologie moléculaire
MO0060 - Laboratoire de Biochimie et biologie moléculaire / NHC (option biologique)
Mme ROLLAND Delphine « Pdle de Biologie 47.01 Hématologie ; transfusion

M0121 - Laboratoire d’Hématologie biologique / Hautepierre

(type mixte : Hématologie)
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ROMAIN Benoit « Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation

- Service de Chirurgie générale et Digestive / HP

53.02

MO0061 Chirurgie générale

Mme RUPPERT Elisabeth « Pole Téte et Cou

M0106 - Service de Neurologie - Unité de Pathologie du Sommeil / Hopital Civil 49.01 Neurologie

Mme SABOU Alina « Pdle de Biologie

M0096 - Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS 45.02 Parasitologie et mycologie

« Institut de Parasitologie / Faculté de Médecine (option biologique)

Mme SCHEIDECKER Sophie « Pole de Biologie

M0122 - Laboratoire de Diagnostic génétique / Nouvel Hopital Civil 47.04 Génétique

Mme SCHNEIDER Anne  P6le médico-chirurgical de Pédiatrie

M0107 - Service de Chirurgie pédiatrique / Hopital de Hautepierre 54.02 Chirurgie Infantile

SCHRAMM Frédéric * Pole de Biologie

MO0068 - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biolo-
gique)

Mme SOLIS Morgane « Péle de Biologie 45.01 Bactériologie-Virologie ; hygiéne

M0123 - Laboratoire de Virologie / Hopital de Hautepierre hospitaliere
Option : Bactériologie-Virologie

Mme SORDET Christelle « Pole de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie,

MO0069 Diabétologie (MIRNED) 50.01  Rhumatologie

- Service de Rhumatologie / Hopital de Hautepierre

TALHA Samy « Pole de Pathologie thoracique

M0070 - Service de Physiologie et explorations fonctionnelles / NHC 44.02 Physiologie (option clinique)

Mme TALON lIsabelle » Péle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.02 Chirurgie infantile

MO0039 - Service de Chirurgie Infantile / Hopital Hautepierre :

TELETIN Marius « Pole de Biologie

M0071 - Service de Biologie de la Reproduction / CMCO Schiltigheim 54.05 Biologie et médecine du développement
et de la reproduction (option biologique)

Mme URING-LAMBERT « Institut d’'Immunologie / HC

Béatrice « Pdle de Biologie

M0073 - Laboratoire d’Immunologie biologique / Nouvel Hopital Civil 47.03 Immunologie (option biologique)

VALLAT Laurent « Pdle de Biologie Hématologie ; Transfusion

M0074 - Laboratoire d’Hématologie Biologique - Hopital de Hautepierre 47.01  Option Hématologie Biologique

Mme VELAY-RUSCH Aurélie « Pole de Biologie 45.01 Bactériologie-Virologie ; Hygiéne Hospitaliére

M0128 - Laboratoire de Virologie / Hopital Civil Option Bactériologie-Virologie biologique

Mme VILLARD Odile « Pdle de Biologie

M0076 - Labo. de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS et Fac 45.02 Parasitologie et mycologie (option bio-
logique)

Mme WOLF Michéle * Chargé de mission - Administration générale

MO0010 - Direction de la Qualité / Hopital Civil 48.03 Option : Pharmacologie fondamentale

Mme ZALOSZYC Ariane « Pole Médico-Chirurgical de Pédiatrie o

ép. MARCANTONI - Service de Pédiatrie | / Hopital de Hautepierre 54.01 Pédiatrie

MO0116

ZOLL Joffrey « Pdle de Pathologie thoracique

M0077 - Service de Physiologie et d’Explorations fonctionnelles / HC 44.02 Physiologie (option clinique)

B2 - PROFESSEURS DES UNIVERSITES (monoappartenant)

Pr BONAH Christian P0166 Département d’Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine

72.

Epistémologie - Histoire des sciences et des
techniques

B3 - MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES (monoappartenant)

Mr KESSEL Nils Département d’Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine

Mr LANDRE Lionel ICUBE-UMR 7357 - Equipe IMIS / Faculté de Médecine

Mme THOMAS Marion Département d'Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine

Mme SCARFONE Marianna M0082 Département d'Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine

72.

69.

72.

72.

Epistémologie - Histoire des Sciences et des
techniques

Neurosciences

Epistémologie - Histoire des Sciences et des
techniques

Epistémologie - Histoire des Sciences et des
techniques
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C - ENSEIGNANTS ASSOCIES DE MEDECINE GENERALE
C1 - PROFESSEURS ASSOCIES DES UNIVERSITES DE M. G. (mi-temps)

PrAss. GRIES Jean-Luc M0084 Médecine générale (01.09.2017)
Pr GUILLOU Philippe MO0089 Médecine générale (01.11.2013 au 31.08.2016)
Pr HILD Philippe M0090 Médecine générale (01.11.2013 au 31.08.2016)

C2 - MAITRE DE CONFERENCES DES UNIVERSITES DE MEDECINE GENERALE - TITULAIRE

Dre CHAMBE Juliette M0108 53.03 Médecine générale (01.09.2015)
Dr LORENZO Mathieu

C3 - MAITRES DE CONFERENCES ASSOCIES DES UNIVERSITES DE M. G. (mi-temps)
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I- Introduction

1) L’arachide

« Arachide » est un nom commun pour l'espece Arachis hypogaea(1l) qui est
également nommée « cacahuete, pois de terre, pistache de terre, pinotte, goober nut,
goober pea, groundnut, manila nut, monky nut, outjom, peanut, pindar ».(2) Le nom est
originaire du mot aztéque puis espagnol « cacahuate ».(1) L’arachide est le fruit d’'une
plante appartenant a la famille des Fabaceae ou papillonacées, famille des

légumineuses.(3)

A- Famille des Fabaceae

a) Caractéristiques botaniques

Cette famille tres vaste comprend des herbacées, des arbustes et des arbres.(1)
Leur fruit est une gousse ou légume, caractéristique commune des Fabaceae ou

légumineuses.(3)

J
J

Schéma 1 représentant les gousses typiques de plusieurs espéces de Fabaceae. La lettre E représente la gousse
spécifique d’Arachis hypogea(4) : elle est pauciséminée (contenant un petit nombre de graines) et devenue
indéhiscente (ne s’ouvre pas naturellement a maturité).(5)
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Leur fleur est également caractéristique de cette famille : elle est dite papillonacée(3)

(ensemble de pétales irréguliers comprenant un pétale postérieur plus grand que les

autres et deux pétales latéraux recouvrant les deux pétales inférieurs qui sont soudés).(6)

2

Schéma 2 représentant le type de fleurs des Fabaceae : I'aspect papillonacé est particulierement visible sur la

représentation B.(4)

b) Usages

Pour 'Homme, I'intérét de cette famille est multiple :
-Leur culture est a visée ornementale pour certaines

especes, avec I'exemple des lupins.

-Elle comprend «l’ébene d'Afrique» ou «ébene du
Mozambique » qui n’appartient pas a la famille des ébénes
en tant que tel mais qui est couramment utilisée pour la

fabrication des instruments a vent (clarinettes,

hautbois...), ses propriétés permettant d’éviter les
fissurations. Il est également utilisé pour la fabrication
d’autres objets a but décoratifs ou utilisés comme

ustensiles (manches de couteau par exemple).(4)

e g U
Photo 2 représentant Dalbergia
melanoxylon, I'arbre de I'ébéne du
mozambique.(8)



22

-Elle est utile a la production de fibres textiles, avec par

exemple le chanvre du Bengale du genre Crotalaria

(crotalaria juncea) qui permet la fabrication notamment Photo 3 représentant un
domaine de production de

de cordages, de ficelles, de filets de péche, de sacs, de Crotalaria juncea en
Thailande.(11)

toiles, de sandales,(9) et le spartium junceum ou faux

genét d’Espagne(10) qui permet la fabrication de balais
par I'assemblage de leur tige ou la transformation en
textiles grossiers ou fins (emballages de produits agricoles
ou draps).(10) Sty 5.

Photo 4 representant Sdtlum
junceum.(10)

-Les plantes de cette famille ont également des propriétés
médicinales avec par exemple la vertu cicatrisante du

baume du Pérou fabriqué a partir de I'extraction par

distillation de I'oléorésine de I'arbre Myroxolon
Schéma 3 représentant les

feuilles, les fleurs et les fruits de
I'arbre Myroxolon
Blasamum.(12)

Blasamum.(4)

- Les Fabaceae ont des fonctions fourragéres (tréfle et luzerne) et de protection

des sols avec un enrichissement en azote assimilable.(13)

- Enfin, les légumineuses sont nombreuses et comestibles pour 'Homme.
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Tableau 1 représentant les différentes fabacées comestibles comprenant des photos des plantes avec leur

gousse typique et graines : (4)

Nom de la légumineuse et
formes de consommation
courante

Photos de la plante avec
sa gousse typique

Photos avec zoom sur le fruit ou gousse

L’arachide
(Arachis hypogaea)

-Entiére

-Grillée

-Farine d’arachide

- Huile

-Beurre de cacahuete

Les petits pois (jeune
graine)

Ou pois cassés (= graines
ayant atteint leur maturité
et débarrassées de leur

enveloppe)
-Petits pois cuits
-Pois cassés cuits

) P

Pois cassés(S)

Les pois chiches

-Pois chiches cuits (entiers, en
purée = houmous, ou grillés)
-Farine de pois chiche utilisée
comme épaississant

- Jus de pois chiches = aquafaba

17)

Le soja

(jaune ou noir)

-Feve de soja (Tofu, jus de soja,
dessert au soja, sauce soja)
-Graines de soja toastées
(flocons de soja, graines pour
apéritif)

-Farine de soja
-Protéines de soja
industriels)

-Miso (pate fermentée de soja)

(plats

Les lentilles

-Lentilles cuites
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Les feves

- Féves cuites
- Farine

Les haricots

- Haricots en gousses (vert,
beurre, plat, noir, ...)
=> germés, cuits

- Haricots secs (blanc, coco,
rose, rouge, azuki (appelé a tort
soja rouge...), flageolet ...)

-Haricots mungo improprement
appelés germes de soja (ou soja
vert)

Haricot vert, mange-tout,
beurre(15

Haricot azuki (haricot
rouge du Japon)(15)

Haricot commun(15)

Haricot mungo(15)

Le lupin

-Graines de lupin
-Farine de lupin

Le fenugrec

- Epice

Graines et gousse du
fénugrec(15)

Trigonella foenum-
graecum(15)

La caroube

- Epaississant alimentaire
(GUMILK)

- Epaississant et gélifiant
alimentaire (E41)
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B- Origine géographique de I'arachide
L’arachide est originaire du bassin amazonien au Brésil en Amérique du sud et sa
premiere description écrite date de 1569 a l'arrivée des conquistadors espagnols. La

plante est ensuite implantée par les négriers portugais vers I’Afrique et I'Inde au milieu

du XVlIe siecle.(25)

Surimame
Guyane frangaise

OCEAN . et OCEAN
PACIFIQUE - AS ATLANTIQUE

Photo 6 représentant le bassin amazonien.(26)

C- Culture de I'arachide

L’arachide est cultivée dans les régions
tropicales, subtropicales et tempérées.(27) La plante
a un cycle de reproduction variable selon les especes,
allant de 90 a 140 jours, et mesure jusqu’a 90 cm de
hauteur. Ses fleurs sont jaunes. Le fruit comestible est

appelé « cacahuete ou cacahouete » signifiant « cacao

de terre ».(1)

Schéma 4 représentant un plant
d’arachide.(28)
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Elle est cultivée en buttes surélevées séparées d’'un metre environ, dans une terre
bien drainée, avec peu d’argile pour faciliter la récolte par arrachage.
Le fruit est constitué d'une gousse ou coque a I'intérieur de laquelle est une graine

de forme ovoide entourée d’'une membrane rouge.(29)

D- Pays producteurs de I'arachide
Le développement du marché de I'arachide a débuté dans les années 70.(27) En
2003, la production d’arachide était de 36 millions de tonnes dans le monde.(30)
Actuellement, les plus grands producteurs de cacahuétes sont la Chine suivie de
I'inde, qui représentent 59% du marché de I'arachide. Le 3é producteur mondial est

représenté par les Etats-Unis.(30)

E- Transformations et usages de I'arachide

De nombreux aliments sont fabriqués a partir d’arachide, c’est une graine

omniprésente dans les produits de consommation courante :(31)

Graines torréfiées décortiquées, grillées et salées, ou avec gousses pour l'apéritif.

C’est principalement la variété d’arachide Virginia qui est utilisée a cet effet.(27)
- L’arachide peut également étre consommée crue, elle est alors vendue dans des
magasins spécialisés en cuisine exotique.(32)

- Elle est présente dans les céréales du petit-déjeuner sous plusieurs formes (grains

entiers, farine d’arachide et beurre de cacahuete).(33)
- Elle sert a la fabrication de pains et gateaux (grains entiers, farine d’arachide et
beurre de cacahueéte, voire huile d’arachide dans la pate de certains gateaux).(33)

- Elle permet de réaliser du beurre de cacahuéte (fabriqué a partir de cacahuetes

grillées et moulues). (34)

- Elle permet I'’extraction d’huile d’arachide et la fabrication de margarine.(33)
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- La farine d’arachide permet la confection de biscuits, desserts, panures et
sauces.(33)
- La cacahuete est présente dans la sauce saté d’origine asiatique (dont le principal

ingrédient est la cacahuete grillée moulue), le mafé en Afrique et le poulet a la

sénégalaise.
- Des soupes a base de purée d’arachide ou de beurre d’arachide sont également

réalisées, notamment en Afrique. Sous forme déshydratée, les soupes ou sauces

sont plus facilement remises en solution grace a la farine d’arachide.(33)

- Elle peut étre consommée sous forme de purée d’arachide.

- Dans les laits synthétiques et les yaourts (graines, isolats, farines, huile

d’arachide).(33)
- Dans les glaces.(33)

- Dans les substituts de viandes et de charcuteries(33) (utilisation de la farine

dégraissée d’arachide dans les viandes et charcuterie pour améliorer la texture et

le golit, exemple de 'utilisation dans les saucisses de francfort).

Les processus de cuisson divergent :

Les arachides peuvent étre torréfiées,(31) c’est a dire cuites au four 20 min a 175
degrés sans graisse a feu vif(32) et vendues décortiquées ou non;

L’autre solution étant de les décortiquer dans un premier temps et de les blanchir (les
cuire apres immersion dans I'eau froide puis porter I’eau a ébullition).(31) La cuisson
est longue, a feu doux, pendant environ 9h.(32) Elles sont ensuite cuites au four ou
dans de l'huile destinées a la production de beurre de cacahuete ou a celles des

apéritifs tels que les Curly.
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Aux USA et en Europe, la cacahuete est principalement consommée cuite. Dans certaines
parties du monde, notamment en Asie et en Afrique, I’arachide est utilisée de facon crue,

incorporée dans les plats de la cuisine locale.(31)

L’arachide fait parties des principales plantes oléagineuses mondiales: les
graines de ces plantes étant riches en lipides, des huiles et corps gras en sont extraits a
but alimentaire, mais également en cosmétique avec une utilisation dans les savonneries
par exemple.

Les fanes ou pailles et les coques d’arachide sont utilisées pour les fourrages.(27)
Les tourteaux d’arachide, résidus de pression apres extraction de I'huile a partir des
graines décortiquées, sont également utilisés pour I'alimentation animale.(27)

L’arachide constitue un engrais naturel (utilisation notamment des coques vides

briilées)(27) en enrichissant le sol en azote.(13)

Enfin, les coques d’arachide sont dédiées a la réalisation de combustibles dans
I'industrie et dans le domaine pharmaceutique. Le réseau de pharmacovigilance
régional du Grand Est a réalisé une recherche dans la banque de données sur les
médicaments "Thériaque" permettant de trouver les spécialités francaises comportant de
'arachide :

- L’huile d’arachide est utilisée comme solvant médicamenteux non aqueux dans les
spécialités suivantes : les capsules ALFACALCIDOL® (vitamine A et D), ATRICAN®
(médicament retiré du marché le 26/07/2013), ESTIMA® (progestérone),
PROGESTERONE® et TADENAN® (extrait de prunier d’Afrique pour
I'’hypertrophie bénigne de prostate), la pommade BRONCHODERMINE®
(pommade décongestionnante), les cremes EFFEDERM® (rétinoide anti-

acnéique) et METVIXIA® (agent antinéoplasique cutané), le comprimé ODDIBIL®
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(phytothérapie pour augmenter le flux biliaire), les solutions injectables B A L® et
STEROGYL® (vitamine D) et enfin la solution buvable HYDROSOL VIT® (mélange
vitaminique).

- 1l existe également 2 spécialités a base de 'excipient huile d’arachide glycéride :

RESTRICAL estragon® et RESTRICAL noisette® (traitement de la constipation).

F- Compositions de I’arachide

a) Nutritionnelle

La valeur énergétique de I'arachide est évaluée a 1310 k] ou 316 kcal pour 100g
d’arachide.(35) La répartition des nutriments essentiels est la suivante :

» Les lipides représentent 22g pour 100g d’arachide (les acides gras monoinsaturés
représenteraient 55%) : 3,06g/100g d’acides gras saturés, 10,9g/100g d’acides gras
monoinsaturés, 6,96g/100g d’acides gras polyinsaturés. Ces différents acides gras
procurent la richesse calorique de cet aliment.(35)

» Les protéines représentent environ 24 a 29g pour 100g d’arachide.(35) Les protéines
de l'arachide retrouvées dans la plupart des légumineuses sont des glycoprotéines
appelées lectines. Une cacahuete équivaut a 160-260mg de protéine d’arachide en
moyenne. Ces dernieres sont responsables de I'allergie alimentaire a I'arachide.

» Les glucides représentent 9,54g pour 100g d’arachide. La teneur en sucre étant de
2,47g pour 100g.(35)

L’eau est un composé essentiel de 'arachide car pour 100g d’arachide il y aurait
41,8g d’eau. Elle comporte en revanche peu de fibres, seulement 8,8g pour 100g. Le sel
de chlorure de sodium est présent spontanément dans la proportion suivante:

1,88g/100g d’arachide. L’arachide est riche en vitamines et micronutriments.(35)
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b) Allergénique
L’arachide ayant un fort taux de protéine, environ 24-29%, elle contient de

multiples allergenes.(31)

Tableau 2 représentant les allergénes moléculaires contenus dans l'arachide avec leur nom et leur poids
moléculaire :(31)

Allergene Nom biochimique Poids moléculaire en kDa
Arah1 Conarachine ou Viciline 7S globuline 64
Arah2 Conglutinine 2S albumine 17
Arah3 Cupine ou 11S globuline (homologie avec 60

celles du soja et pois)

Arah5 Profiline 15

Arah 6 Conglutinine 2S albumine, 59% d’identité 15

avec Arah 2
Arah?7 Conglutinine 2S albumine 15
Arah8 PR-10 17
(Pathogenesis Related Protein)

Arah9 LTP de type 1 9,8
Arah 10 Oléosine 16
Arah 11 Oléosine 14
Arah 12 Défensine 8
Arah 13 Défensine 8
Arah 14 Oléosine 17,5
Arah 15 Oléosine 17
Arah 16 LTP de type 2 8,5
Arah 17 LTP de type 1 11

Arah 1, 2, 3 et 6 sont des protéines de stockage de 'arachide, hautement stables,
résistantes a la chaleur et la digestion. Ces 4 allergénes sont considérés comme les
allergénes moléculaires majeurs.(31) Ara h 6 est une albumine 2S qui possede une forte
homologie de séquence avec Ara h2, les co-sensibilisations sont tres fréquentes et les
sensibilisations croisées sont possibles. Dans la plupart des cas, chez 'enfant, le dosage
des IgE spécifiques vis-a-vis de ces 2 allergenes moléculaires est suffisant.(36) En effet,
selon Flinterman et al, en 2007,(37) les 2 allergenes reconnus le plus fréquemment par
les enfants allergiques a I'arachide sont Ara h 2 et Ara h 6 (76-96% des enfants et

adolescents allergiques a 'arachide aux USA et en Europe centrale et du nord), alors que
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cesontArah 1 et Arah 3 qui sontles plus représentés quantitativement dans une arachide
(respectivement 64 et 60 kDa).

Ara h 5 et 8 sont des protéines homologues de pollens, respectivement une
profiline et une PR10, potentiellement a I'origine de syndrome pollen-aliment.(38)

Ara h 9 estune LTP, qui possede une faible homologie de séquence avec les autres
LTP. Contrairement aux 2 allergénes cités précédemment, elles sont caractérisées par une
résistance a la chaleur et la digestion. C’est un allergene mineur de I'arachide dont la

sensibilisation sérique est particulierement présente dans les pays méditerranéens.(39)

Tableau 3 représentant le pourcentage de sensibilisation sérique des allergénes moléculaires de I'arachide
parmi les patients allergiques a l'arachide : (40)

Réf | Auteurs Année | Pays Patients | Diagnostic Test Arah Arah Arah |Arah |Arah |Arah [Arah |Arah |Arah | Autres

$ $ £ 1 2 3 4 5 6 7 8 9

vicline | conglutine |égumines profiline | conglutines | PR-10 | LTP
1 Burks 1994 | USA 10 TPODA ELISA Agglutinine
50
2 Burks 1995 | USA 18 ad HC ou TPODA | blot 9@
3 Kleber-Janke  [1999 | Allemagne |40 HC blot 65 85 53 13 38 43
4 Rabjohn 1999 | USA 18 HC ou TPODA | blot H4e
5 Pons 2002 | France 14 TPODA RIA Oléosine
21
6 Mondoulet 2003 | France 16enf |HC TC H 100 87
7 Koppelman 2003 |Pays-Bas |3Z2ad HC ELISA 35
8 Koppelman 2004 |Pays-Bas |32ad HC blot 44 81 37
9 Shreffler 2004 |USA 77 HC ou TPODA |Microarray |77 @ 5@ e
ou CAP (mono (mono 5,2) |(mono
6,5) 5.2)
10 Mittag 2004 | Suisse, 10ad= | TPODA EAST 70 70 70 70
Pays-Bas | 10ad an 50 50 40 100

1 Restani 2005 | Italie 16enf |HC blot 94"
12 Koppelman 2005 |Pays-Bas |29 ad HC blot 69
13 Mondoulet 2005 | France 20enf |HC EAST 90 95

6 enf TC 100 83
14 Astier 2006 | France 30enf |HCouTPODA |ELISA 50® 1008 206

TC 400 1008 27®
(mono 0) | ({mono 53)

15 De Leon 2007 | Australie |17 HC ELISA 76
16 Bernard 2007 | France 47enf |HC ELISA 95 95
17 Flintermann 2007 |Pays-bas |20enf |TPODA blot 50 100 50 80

9enf TC 44 100 55 87
18 Codréanu 2007 | France 94 HC ou TPODA | CAP 90 9e 66 @ 48@

(mono 19)

19 Mari 2008 | Italie 25 HC*™ blot 68
$ ad = adultes, enf = enfants $$ HC = histoire clinique £ TC =tests cutanés  blot = détection qualitative (les autres techniques : détection quantitative)
@ recombinant o début allergie avant l'age de 8ans =m aprésl4gede8ans  * mono Ara h 3 si pas d'autre allergie (ceuf, lait) (n = 5)

** patients également allergiques 4 la péche (positivité de 24% chez des patients allergiques & la péche mais sans symptémes pour I'arachide , n = 17)
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Plusieurs études concernant notamment I’enfant ont abordé l'association de
tableaux cliniques de sévérité variable a des profils particuliers de sensibilisation

moléculaire.(41)

A

Arah 5 Arah 8 a 6 A A A

CCDs profilins PR-10 nsLTPs defensins oleosins  storage proteins

labile proteins ab e prote
low amounts arge amo

Schéma 5 représentant la séverité des tableaux cliniques en fonction des sensibilisations biologiques.(31)
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2) L’allergie a I'arachide

A- Données épidémiologiques

L’allergie alimentaire affecte 2 a 10% des enfants dans le monde d’apres une revue
de la littérature publiée en 2010, regroupant les données de 72 articles.(42)

Elle représente 59 % de la population pédiatrique en Europe, tous ages
confondus, avec un accroissement progressif. Ce chiffre est estimé d’apres une méta-
analyse regroupant des données rapportées par les patients entre 2000 et 2012.(43) 1l
est admis que les allergies alimentaires sont communes dans les 3 premieres années de
vie avec une prévalence évaluée a 6-8% aux Etats-Unis.(44)

En 2005, en France, la prévalence des allergies alimentaires était de 4,7 % sur une
population de 2716 enfants scolarisés.(45) Elle était calculée a 4% pour la tranche d’age
de 3 a5 ans, 6,8% pour la tranche d’age de 6 a 10 ans et 3,4% pour la tranche d’age de 11
a 14 ans. Les 3 allergies les plus fréquentes dans cette population sont dans I'ordre celles

au lait de vache, a I'ceuf et a I'arachide. (45)

a) Prévalence de l'allergie a I'arachide

La prévalence de l'allergie a 'arachide a doublé chez l'enfant les 10 dernieres
années dans les pays les plus concernés par cette affection :(46)
» Aux Etats-Unis, la prévalence chez I'enfant est passée de 0,4 a 1,4% entre 1997 et
2008.(46)
» En Grande-Bretagne, elle est passée de 0,6 a 1,8% entre 1997 et 2007.(47)
» Au Canada, elle est évaluée a 1,77% en 2010.(48)
» L’Australie est également un pays a forte prévalence: 1,9% a l'age de 4 ans en

2017.(49)
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En Europe, I'allergie a I'arachide touche 1,3% des enfants.(50) Des cas sont également
rapportés en Afrique et en Asie.(46)

En France, la prévalence est estimée entre 0,3 et 0,75% de la population globale
en 2002 d’apres une étude du réseau d’allergovigilance(51) regroupant les données de
4737 patients, issues des déclarations volontaires de 84 allergologues.

Chezl'enfant, une étude menée a Toulouse par I'équipe de Rancé et al,(45) a permis
de rassembler les données d’autodiagnostics de 2716 enfants issus de 8 écoles
toulousaines. L’age moyen des patients inclus est évalué a 8,9 +/- 2,6 ans avec un age
minimum de 2,5 ans et un age maximum de 14 ans. Une évolution de la prévalence est
observée en fonction de I'dge de I'enfant : elle est mesurée a 0,7% entre 2 et 5 ans, a 1%
entre 6 et 10 ans et a 0,2 % entre 11 et 14 ans. La prévalence moyenne de 'allergie a

I'arachide chez I'enfant est alors calculée a 0,6 %.(45)

b) Sévérité et déces d’apres les données du réseau d’allergovigilance

L’allergie a 'arachide pose un probleme de santé publique car elle se place au
premier rang des aliments impliquant des anaphylaxies séveres responsables de
déces.(46)

Sil’arachide n’est pas la premiere cause d’allergie alimentaire chez I’enfant, elle est
le premier allergéne en cause dans les anaphylaxies séveres. En 2015, L. Grabenhenrich
et al.(52) ont publié une analyse des données du registre européen (10 pays dont la
France) au sujet de 'anaphylaxie sévere chez 'enfant de moins de 18 ans entre 2007 et
2015. Les données de 1970 enfants issus de 90 centres sont prises en compte, dont 66%
avaient une réaction allergique sévere causée par les aliments. Parmi ces enfants, 321 sont
de nationalité francaise. L’arachide est l'allergéne en cause chez 297 enfants, dont 176

sont agés de moins de 6 ans, 92 de 6 a 12 ans et 29 de 13 a 17 ans. La cacahueéte est
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I'allergéne alimentaire le plus fréquemment retrouvé chez les enfants de cette cohorte, le

lait de vache et I'ceuf arrivant respectivement en 2¢ et 3e position.

Schéma 6 représentant les pourcentages des différents triggers d’anaphylaxie sévére en fonction de I'dge de
I'enfant, a partir des données de 2007 a 2015 de la cohorte européenne d’anaphylaxie :(52)
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L’arachide est responsable de 13% des allergies alimentaires graves en

France.(53)

Schéma 7 représentant la part des différents végétaux comestibles dans 'anaphylaxie alimentaire de I'enfant
en France entre 2002 et 2015 :(53)
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Entre 2002 et 2017, le réseau d’allergovigilance francais et belge(54) a répertorié
1862 cas d’anaphylaxie alimentaire dont la moyenne d’age est de 23,5 ans. L’anaphylaxie
alimentaire a 'arachide était responsable de 6 déces : 4 adolescents respectivement agés

de 11 ans, 14 ans, 15 ans et 17 ans (et de 2 jeunes adultes agés de 18 ans et 21 ans).

c) Sensibilisations et allergies croisées aux autres légumineuses

La sensibilisation aux légumineuses est fréquemment retrouvée chez les patients
allergiques a I'arachide, mais ne se traduit que dans la moitié des cas.(55) En 2008, une
cohorte de 51 enfants espagnols agés de 1 a 15 ans allergiques a au moins une
légumineuse, est étudiée.(56) 80% des ces enfants sont allergiques aux lentilles, 59% aux
pois chiches, 50% aux pois, 33% a I'arachide et 11% aux haricots blancs (avéré par TPO).
Une allergie a au moins 2 légumineuses est présente dans 31% des cas et a 3 1égumineuses
ou plus dans 69% des cas. 17% d’entre eux ont une allergie croisée « lentilles - arachide »
et 60% des enfants allergiques a I'arachide sont allergiques a une autre légumineuse,
principalement aux lentilles.

En 1999, Moneret-Vautrin et al.(57) ont étudié I'allergie au lupin chez 24 enfants
allergiques a I'arachide. 28% de ces enfants avaient une allergie avérée au lupin (TPO au
lupin positifs) et 44% une sensibilisation cutanée simple.

En Angleterre, ]. Shaw et al.(58) ont inclus 47 patients de moins de 18 ans
allergiques a I'arachide, dont 16 enfants sont sensibilisés au lupin. Neuf de ces patients
ont accepté de réaliser un TPO au lupin et seuls deux ont présenté une réaction clinique.

Aux USA, K.A.B.M Peters et al.(59) ont étudié les co-sensibilisations et réactions
croisées de l'arachide avec les autres légumineuses. L’étude avait inclus 39 patients
sensibilisés dont 29 véritablement allergiques a I'arachide avec une moyenne d’age de 33

ans. Une sensibilisation a été mise en évidence vis-a-vis du soja, du lupin et des pois dans
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respectivement 87%, 82% et 55% des cas, et une traduction clinique a été confirmé par
TPO dans respectivement 33%, 35% et 29% des cas.

Une étude norvégienne datant de 2008,(60) a collecté les données de 12 patients
allergiques a l'arachide rapportant une suspicion d’allergie au fenugrec. Deux de ces
enfants ont été inclus dans cette étude et ont bénéficié d'un TPO au fenugrec qui a permis
de confirmer I'allergie a cette épice. Des données supplémentaires sont nécessaires a
I'extrapolation de ces résultats.

Il n'y a pas d’éléments dans la littérature en faveur d’une allergie croisée entre
caroube et arachide. L’étude de Fiocchi et al.(61) datant de 1999 ne met pas en évidence
d’allergie a la caroube dans une cohorte de 12 enfants allergiques a I'arachide, apres
réalisation d'un TPO a la caroube en double aveugle. Une sensibilisation cutanée a la
caroube crue est trouvée chez la moitié des patients et une sensibilisation sérique chez
seulement 3 d’entre eux. Un seul cas clinique(62) d’anaphylaxie au lait épaissi a la caroube
chez le nourrisson a été trouvé dans la littérature, mais sa sensibilisation a I’arachide n’a

pas été recherchée.
B- Diagnostic positif d’'une allergie a I'arachide

a) Enquéte allergologique

Le diagnostic positif repose essentiellement sur un interrogatoire détaillé qui
s’attachera a définir les symptomes présentés, le délai de réaction apres ingestion de
I'aliment, la durée de la réaction et les facteurs favorisants.(63) A cette description
clinique évocatrice, doivent s’ajouter une sensibilisation cutanée et/ou sérique a
'arachide, a un de ses composants moléculaires et, plus ou moins, un test de provocation
oral positif.(63)

Les signes cliniques d’allergie alimentaire IgE médiée peuvent toucher tous les

organes.(63)
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Tableau 4 représentant les signes cliniques d’anaphylaxie, classés par organe : (63)

Appareil Symptémes

Cutané Prurit cutané, érythéme local ou généralisé
Urticaire, angiocedéme, urticaire de contact

Oculaire Prurit oculaire, érythéme conjonctival, larmoiement
(Edeme périorbitaire

Oropharyngé Prurit oropharyngé, sécheresse et inconfort oropharyngé
(Edéme de la cavité orale, des levres, de la langue, pharyngé

Respiratoire Congestion nasale, prurit nasal, rhinorrhée, éternuements

(Edeme laryngé avec dysphonie, dysphagie et dyspnée inspiratoire
Asthme avec toux, dyspnée expiratoire, oppression thoracique et sifflement

Gastro-intestinal Douleur abdominale, nausées et vomissements, diarrhées

Gynécologique Crampes utérines

Cardiovasculaire | Tachycardie, bradycardie, hypotension artérielle, frissons

et neurologique Sensation de malaise, perte de connaissance, syncope avec incontinence
urinaire
Infarctus du myocarde

Multi-organe Anaphylaxie

b) Bilan cutané

Parmi les tests cutanés, c’est le prick-test qui permet de mettre en évidence in vivo
la présence d’IgE spécifiques d'un allergene alimentaire.(64) Ils sont réalisés a partir
d’extraits commerciaux d’arachide distribués en France par les laboratoires Stallergenes
Greer et ALK Abello.(64)

Une variante de ces tests cutanés, appelée « prick to prick », diverge par
I'utilisation de 'aliment natif, ce qui permet d’en augmenter la sensibilité.(64) C’'est alors
de I'arachide grillée écrasée avec du sérum physiologique ou du beurre de cacahuéte qui
sont le plus fréquemment employés. Cependant, des réactions systémiques sont décrites
avec cette méthode : la concentration en allergene est variable, non standardisée, et
probablement plus importante qu’avec les extraits allergéniques.(65) De ce fait, ces
examens complémentaires doivent étre réalisés sous surveillance médicale par du
personnel de santé entrainé, dans un lieu comprenant un acces a du matériel

d’urgence.(66)
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c) Bilan sérique

i.  Méthode de dosage unitaire des IgE spécifiques

Technique de fixation

Actuellement, en France, il existe différentes firmes qui proposent les dosages
unitaires d'IgE spécifiques. En fonction, les systémes de présentation des allergenes sont
différents (le support peut étre une matrice spongieuse, un tube ou un disque de papier).

La technique de fixation utilisée le plus communément est I'immunoCAP.(66)

Technique de marquage
Le sérum du patient est ensuite mis en contact avec le présentateur d’allergene.
Les IgE spécifiques de I'arachide du patient se fixent alors sur I'allergene. Ces derniers

sont marqués par la fixation d’IgE spécifiques anti IgE humains sur leur fraction Fc.(66)

Technique de révélation

Différentes techniques de révélation apres lavage sont utilisées selon les
firmes.(66)

En France, 3 sociétés se partagent le marché: ThermoFisher qui utilise une
technique d’immunofluoroenzymologie dénommée immunoCAP, Hycor et IDS qui
utilisent la chimiluminescence. Dans le cas de 'arachide, nous avons la possibilité de doser
les IgE spécifiques reconnaissant I'’extrait global d’arachide ou certains de ses composants

moléculaires.

ii. Meéthode de dosage multiallergénique
Plus récemment, des biopuces ont permis la détection simultanée d’'un grand
nombre d’IgE spécifiques vis-a-vis de différents composants allergéniques moléculaires a
partir d’'un méme échantillon sanguin.(66) En France, sont disponibles, la puce ISAC 112

et la puce ALEX, respectivement commercialisées par ThermoFisher et Nephrotek.



40

d) La performance diagnostique des tests (tests cutanés et IgE spécifiques)

En 2002, Rancé et al.(67) ont étudié les performances des tests cutanés a
'arachide native et a I'extrait commercial ainsi que celle des IgE spécifiques de I'arachide.
La population étudiée est composée de 177 enfants de moins de 16 ans allergiques a
I'arachide dont la moyenne d’age est évaluée a 4 ans. La sensibilité des prick-tests avec
I'arachide native est supérieure a celle avec I'extrait commercial. En effet, 32 des 177
enfants allergiques a 'arachide avaient des prick-tests faussement négatifs avec I'extrait
commercial, alors qu’ils étaient positifs dans 100% des cas avec 'arachide crue native.
(67) Un prick-to-prick inférieur a 3 mm élimine une allergie a I'arachide avec une VPN de
100% et un prick-to-prick supérieur a 3 mm est en faveur d'une allergie a 'arachide chez
I'enfant dans 74% des cas. Un prick-to-prick supérieur a 16 mm a une VPP de 100%.(67)

En 2006, Ho et al.,(68) ont étudié une cohorte constituée de 680 enfants, agés de 4
mois a 19 ans, allergiques al'arachide ayant bénéficié d’'un TPO en ouvert. Chez les enfants
agés de moins de 2 ans, un prick-test supérieur ou égal a 4 mm permet d’effectuer le
diagnostic avec une spécificité de 100% et une VPP de 100%, la sensibilité étant a 74%.
Chez les enfants dgés de plus de 2 ans, c’est un prick-test mesurant plus de 8 mm qui
permet de diagnostiquer 'allergie a I'arachide avec une spécificité de 99%, une VPP de

96% et une sensibilité de 30%.

L’étude de Roberts et al.,, publiée en 2005,(69) inclut 136 enfants allergiques a
I'arachide (TPO positif) dont 'dge médian est évalué a 7 ans. Le seuil d’'IgE spécifique vis-
a-vis de I'arachide permettant de confirmer le diagnostic positif avec une VPP de 91,3 %
est calculé a 15 kU/L. Selon Rancé et al.,(67) en étudiant une population de 177 enfants
avec une allergie a I'arachide confirmée et 186 pour lesquels elle est infirmée, les IgE

spécifiques de I'arachide supérieures a 57 kUA/L permettent de prédire avec une VPP de
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100% que le TPO sera positif. A I'inverse, une valeur d’IgE spécifique inférieure a 0,35
kU/L permet d’infirmer le diagnostic avec une VPN de 95%.

L’étude de Codreanu et al,(70) analyse les caractéristiques de 2 cohortes issues de
2 hopitaux francais dont les moyennes d’age sont de 9 et 7 ans. Le meilleur marqueur
biologique au niveau moléculaire pour le diagnostic positif d’'une allergie a I'arachide est
un taux d’'IgE spécifiques vis-a-vis de rAra h2 supérieur a 0,10 kU/I avec une sensibilité
de 96% et une spécificité de 85%. En utilisant un seuil de 0,23 kU/1, nous observons une
amélioration de la spécificité, la sensibilité et la spécificité étant respectivement de 93%
et 96%. L’étude met également en évidence une sensibilité de 98% et une spécificité de
85% pour le diagnostic de l'allergie a I'arachide lorsque les patients présentent une
association de taux d’IgE spécifiques vis-a-vis des allergenes moléculaires Ara h 2 et Ara
h 6 supérieurs a 0,10 kU /1. Additionnellement a ces deux dosages, ceux des IgE spécifiques
vis-a-vis des allergénes moléculaires Ara h 1 et Ara h 3, permettent d’augmenter la
sensibilité et la spécificité du diagnostic, y compris en cas d’absence de sensibilisation a

'allergene moléculaire Ara h 2.(71)

Schéma 8 représentant les courbes ROC des valeurs des prick-tests avec extrait commerciaux, avec I'arachide
native et des IgE spécifiques de I'arachide :(67)
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e) Test d’activation des basophiles

Le test d’activation des basophiles (TAB) est une méthode de détection des IgE
spécifiques vis-a-vis d’'un allergene au niveau cellulaire.(66) La technique employée
nécessite un prélévement de sang frais et un temps de réalisation relativement long. Les
basophiles expriment des récepteurs de haute affinité aux IgE spécifiques d’un allergene.
Des IgE spécifiques de 'allergene suspecté causal sont alors mis en contact avec le sang
du patient, provoquant une dégranulation des basophiles. Cette derniere est quantifiée
via une technique de cytométrie de flux qui détecte un marqueur de surface d’activation
des basophiles. Le test est en général considéré comme positif en cas d’activation de plus

de 15% des basophiles.(72)

Santos et al(73) ont mis en évidence une supériorité des résultats des TAB
(sensibilité 97%, VPP 95% et VPN 98%) a ceux des prick-tests, des IgE spécifiques vis-a-
vis de l'arachide et des allergenes moléculaires pour départager une simple
sensibilisation d’'une allergie a I'arachide chez I'’enfant. La méme équipe(74) a également
démontré dans les suites une corrélation entre les seuils de positivité des TAB et les doses
réactogenes lors des TPO.

En 2012, S. Glaumann et al,(75) ont comparé la sensibilit¢é des TAB avec les
résultats des TPO a I'arachide en double aveugle controlés contre placebo dans un groupe
d’enfant dont la médiane d’age est de 12 ans. 92% des enfants ayant un TPO positif a
I'arachide ont un TAB positif avec l'extrait global d’arachide, ou avec l'allergéne

moléculaire rAra h2. A l'inverse, les TPO négatifs sont associés a des TAB négatifs.
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f) Testde provocation oral

Le test de provocation oral (TPO), en double aveugle, contre placebo, constitue le
gold standard pour le diagnostic positif de I'allergie a I'arachide.(76) Le but du TPO a visée
diagnostique est de vérifier que la sensibilité cutanée ou sérique se traduit cliniquement.
Lors de ce TPO, il est proposé a I'enfant I'ingestion de doses croissantes d’arachide a des
intervalles réguliers. Concernant les enfants, un TPO ouvert sous surveillance peut étre
suffisant.(77)

La progression de doses est souvent centre-dépendante, méme si on assiste ces
dernieres années a une uniformisation des pratiques.(76) Les doses les plus fréquemment
testées en pratique sont comprises entre 1mg et 3g de protéines d’arachide.
L’augmentation des doses se fait selon une séquence semi-logarithmique, toutes les 20
min, selon le consensus de PRACTALL de 2012 (1 mg - 3 mg - 10 mg - 30 mg - 100 mg -
300 mg - 1000 mg - 3000 mg - 6000 mg).(76) Cette progression de dose permet une
sécurité optimale pour les patients.(77) Le TPO est généralement stoppé a I'apparition de
symptdmes objectifs, a I'apparition de symptomes subjectifs répétés typiques (douleur
abdominale), ou si la totalité des doses prévues sont ingérées sans signes cliniques.(78)

Selon les centres, différentes formes d’arachide sont utilisées.

Tableau 5 représentant les progressions de dose du TPO, établies a partir du consensus de PRACTALL, en
fonction du produit utilisé :(79)

Progression des doses dans les tests de provocation orale (TPO) a ’arachide.

Protéine (mg) Beurre de cacahouete (mg) Farine (mg) Poudre d’arachide (mg)
(24 % de protéine) (50 % de protéine) (45 % de protéine)
3 12,5 6 6,66
10 41,7 20 22,22
30 125 60 66,66
100 416,7 200 222,22
300 1250 600 666,66
1000 4166 2000 222222

3000 12500 6000 6666,66
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Une surveillance hospitaliere des parametres vitaux doit étre réalisée par des
professionnels expérimentés.(77) Du matériel de réanimation et un acces rapide a une
unité de soins intensifs, sont nécessaires.(80)

Le TPO est le meilleur outil permettant le diagnostic de sévérité de l'allergie.(81)
Il permet de connaitre la dose réactogene et la dose cumulée qui provoquent la
réaction.(82)

En effet, I'allergie a 'arachide peut se manifester par des tableaux cliniques de
sévérité variable : dans I'étude francaise MIRABEL,(81) des clusters de patients ont été
établis en fonction de la sévérité présentée lors du TPO. La cohorte étudiée est constituée
de 247 enfants allergiques a I'arachide, de moins de 16 ans dans 87% des cas, dont la
médiane d’age est évaluée a 9 ans. Le seuil réactogene était d’autant plus bas que le taux
d’IgE spécifiques vis-a-vis d’Ara h2 et la taille du prick-test étaient élevés. Les filles avaient
également un seuil réactogene plus bas que les garcons. (83)

La population étudiée est finalement divisée en 3 clusters de patients allergiques a
I'arachide dont les phénotypes sont différents :
e Le lercluster:
« Allergie a I'arachide sévere avec peu de comorbidités allergiques »
e Le2écluster:
« Allergie a I'arachide sévere avec comorbidités allergiques fréquentes »
e Le 3ecluster:

« Allergie légeére a I'arachide ou simple sensibilisation »
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C- Suivi et évolution de I'allergie a I'arachide

Les allergies alimentaires peuvent persister a vie ou s’amender apres un processus
de tolérance acquise spontanément ou apres désensibilisation.(84) Seuls 20% des enfants
guérissent de l'allergie a 'arachide. Une surveillance de la sensibilisation cutanée et
sérique a I'arachide est a réaliser de facon annuelle jusqu’a I'age de 4 ans : en effet, 50%
des enfants présentant une diminution de la sensibilisation cutanée et 25% de ceux
présentant une diminution de la sensibilité sérique guérissent a cet age.(85) Un TPO est
indiqué chez I'enfant de plus de 4 ans lorsque son taux d’IgE spécifique vis-a-vis de
I'arachide est de moins de 5 kU/L : 61% des enfants dont le taux d’IgE spécifique vis-a-vis
de I'arachide est inférieur a 5 kU/L et 67% de ceux avec un taux inférieur a 2 kU/L ont un
TPO négatif.(85)

A linverse, les enfants avec un taux initial d’'IgE spécifique vis-a-vis de I'arachide
supérieur a 10 kU/L ont peu de chance de guérir,(85) et une augmentation de la taille du
prick-test et des IgE spécifiques vis-a-vis de I'arachide entre I'dge de 1 et 4 ans serait

prédictive d’'une persistance de 'allergie a I'age de 4 ans.(49)

D’autre part, des récidives d’allergie apres guérison sont possibles dans 7,9% des
cas.(86) La récurrence a l'allergie a 'arachide est rare et probablement due a une
exposition irréguliere a l'allergene apres acquisition d’une tolérance.(87) En 2011,
Fleischer et al(88) mettent en évidence une perte de tolérance de I'arachide chez 8

patients sur 19 apres I'arrét du protocole d’ITO sur une durée de 4 semaines.
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3) Prise en charge d’une allergie a I'arachide

Actuellement, les recommandations européennes concernant le traitement de
I'allergie alimentaire pronent I'éviction allergénique. Une trousse d'urgence est alors
prescrite comportant les médicaments nécessaires a la gestion d'une réaction
anaphylactique accidentelle. Cette démarche est associée a une éducation thérapeutique

du patient et de ses proches.(89)

A- Régime d’éviction

L’arachide est un aliment souvent masqué et ubiquitaire. Le patient doit
reconnaitre 'arachide en tant qu’aliment et quels produits finis en comportent.

Le régime d’éviction nécessite la lecture de I'étiquetage des allergénes
alimentaires des produits de consommation. Cette tdche est facilitée par la
réglementation européenne. En effet, en France, c’est une directive de 2003 qui institue
'obligation de mentionner les allergénes alimentaires les plus fréquents (dont ’arachide)
sur les étiquettes des produits de consommation alimentaires.(90) Des modifications de
cette loi ont eu lieues successivement en 2011 et en 2015 avec une extension de
'obligation de mention de la présence d’arachide parmi les produits pré-emballés puis
artisanaux non pré-emballés.(91)

Cependant, I'étiquetage alimentaire peut préter a confusion car les industries agro-
alimentaires ont souvent recours a un étiquetage de précaution (EDP) basé sur le
volontariat qui n’est pas encadré par la législation.(92) Les produits commercialisés
industriels peuvent alors contenir un étiquetage préventif comportant les mentions
« présence possible » ou « fabriqué/produit dans un lieu utilisant de I'arachide » a la fin

de la liste des ingrédients composant le produit. Cet EDP cherche a prévenir le
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consommateur des contaminations croisées involontaires qui peuvent survenir a toutes
les étapes de fabrication du produit. Cependant, cette démarche peut compliquer la
lecture des étiquettes et la sélection des produits potentiellement consommables pour le
patient allergique étant donné la variabilité des EDP et une absence d’harmonisation de
I'application de leur mention.(92) Un des EDP utilisé en agro-alimentaire est généré a
'aide d’un outil australien d’évaluation du risque allergique, VITAL (Voluntary Incidental
Trace Allergen Labeling). Il permet de catégoriser les produits pré-emballés en 3 niveaux
en fonction de la dose de protéine allergene qui entraine une réaction chez 1% des
patients : le niveau 1 ne nécessite pas d’étiquetage de précaution, le niveau 2 doit
comporter la mention « peut contenir » et le niveau 3 doit inclure 'allergéne dans la liste

des ingrédients. Malheureusement, son application est également basée sur le

volontariat.(93)

Selon Feuillet-Dassonval et al, le régime appliqué dépend de la dose seuil qui a
déclenchée la réaction lors du TPO (les tests cutanés et les IgE ne permettant pas de le
définir), et deux situations sont individualisées :

e Lorsque le seuil de réaction est élevé, c’est a dire lorsque 'ingestion d’'une ou
plusieurs cacahuetes est possible sans symptomes, les traces d’arachide et 'huile
raffinée sont autorisées.

e Si le seuil de réaction est bas, c’est a dire lorsque I'ingestion de plus de 5 mg de
protéine d’arachide (correspondant a 20 mg d’arachide) n’est pas possible : un
régime strict est a réaliser et seules les traces d’arachide identifiées sur les
aliments industriels sont autorisées.(89)

C’est l'interrogatoire et le bilan allergologique qui déterminent la nécessité

d’éviction des autres légumineuses et des fruits a coque.(89)



48

B- Prescription de la trousse d'urgence
La prescription d'une trousse d'urgence doit étre associée au régime d’éviction et
a un protocole d'urgence. Elle doit contenir, selon la sévérité potentielle de l'allergie, les
médicaments suivants : (94)

» Un stylo auto-injectable intramusculaire d’adrénaline :

En France, en 2020, I'anaphylaxie alimentaire est une indication absolue a la
prescription du stylo d’adrénaline.(95) Quatre stylos auto-injectables différents sont
actuellement commercialisés : Anapen®, Jext®, Epipen® et Emerade®. Des précisions

quant aux posologies sont apportées ci-dessous.

Tableau 6 représentant les recommandations de posologies d’adrénaline chez I'enfant allergique alimentaire
en mai 2020 : (95)

Autorisation de mise sur le marché Recommandations des experts

0,15mg 15-30kg 7,5-25kg
030mg >30kg >25kg
0,50mg* Adolescents> 60 kg ou adultes Adolescents > 60 kg ou adultes

» Un béta-2-mimétique de courte durée d’action :

Leur présence dans la trousse d'urgence n’est a ce jour pas consensuelle. Certains
allergologues le prescrivent chez l'enfant a haut risque d’anaphylaxie de fagon
systématique et d’autres uniquement chez les patients aux antécédents d’asthme.
L’administration de ce traitement ne doit pas retarder I'injection d’adrénaline.

Un masque et une chambre d’inhalation sont nécessaires a 'administration de traitement
inhalé jusqu’a 'age de 3-4 ans. La chambre d’inhalation seule prend ensuite le relai. Et
enfin, des 1'age de 7-8 ans, en plus du spray aérosol doseur qui délivre la ventoline, des
dispositifs auto-déclenchés tel que le systeme autohaler (Airomir®), ou des poudres
seches (Bricanyl® et Ventilastin®) peuvent étre proposés apres validation de la

technique de prise du dispositif.(95)
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» Un antihistaminique :
Les antihistaminiques de seconde génération sont actuellement recommandés
dans le traitement de 'anaphylaxie. Plusieurs molécules sont disponibles, sous des formes

différentes, adaptées a I'enfant.

Tableau 7 représentant les antihistaminiques a proposer chez I'enfant selon G. Pouessel et al. : (95)

Molécule Galénique Posologie

Desloratadine Sirop (0,5 mg/mL) 1,25mg(2,5mL)de 145 ans
25mg(5mL)de6a1lans
5mg(10mL)=12 ans

Comprimé 5mg 5mg=12 ans

Cétirizine Sirop (10 mg/mL) 2,5-5mg (5-10 gouttes) de 2 4 6 ans
5mg (10 gouttes) de 6 a 12 ans
10mg (20 gouttes) > 12 ans

Comprimé 10 mg sécable Yacp(5mg)de6all ans
1cp(10mg)=12 ans
Levocétirizine Sirop (5mg/mL) 1,25 mg (5 gouttes) de 2 3 6 ans
5mg (20 gouttes)> 6 ans
Comprimé 5mg 1cp(5mg)=6ans
Loratadine Sirop (1 mg/mL) 5mg(5mL)de2a11ans ET<30kg
10mg (10mL) = 12 ans ou poids = 30 kg
Comprimé 10 mg 1c¢p(10mg)= 12 ans ou poids = 30kg
Ebastine Comprimé 10 mgLyophilisat oral 10 mg 1 cp ou lyophilisat (10 mg) > 12 ans

» Un corticoide per os :
Leur présence dans la trousse d'urgence est de plus en plus discutée, et ceci
d’autant plus que leur efficacité pour réduire le risque de réaction biphasique n’a pas été

prouvée, et que leur pharmacocinétique n’est pas adaptée au traitement de I'urgence.(96)

C- Demande de projet d’accueil individualisé

Un Protocole d’Acceuil Individualisé (PAI) doit étre mis en place pour les enfants
atteints d’allergies alimentaires et doit étre renouvelé chaque année.(97) Cest un
document qui permet de favoriser l'intégration des enfants allergiques alimentaires
notamment dans le milieu scolaire et qui doit étre réalisé a la demande des parents. Il
comprend un protocole avec les thérapeutiques a mettre en ceuvre en cas de réactions
anaphylactiques. L’accueil en collectivité (creche, garderie, école, périscolaire, centre de
vacances ou de loisir) des enfants et des adolescents ayant une maladie de longue durée

est encadrée par la loi en France. »(98)
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« L’admission scolaire des enfants et adolescents atteints de troubles de la santé
évoluant sur une longue période, d’allergie ou d’intolérance alimentaires, s’effectue selon les
régles en vigueur. A partir des informations recueillies aupres de la famille et, selon le cas,
du médecin de PMI et du médecin prescripteur, le médecin scolaire ou le médecin désigné
par l'établissement relevant du ministere de l'agriculture, de I'alimentation, de la péche et
des affaires rurales, quand celui-ci ne bénéficie pas des prestations du médecin de scolaire,
apres concertation avec l'infirmiere, détermine les aménagements particuliers susceptibles
d’étre mis en place. L’avis de I'équipe éducative est également sollicité sur les dispositions a
mettre en ceuvre. Les aménagements envisagés ne doivent pas toutefois étre préjudiciables
au fonctionnement de I'école ou de I'établissement scolaire. »(98)

Les PAI sont fréquemment instaurés dans le cadre d’allergie alimentaire, ils
représentent 14% de la totalité des PAI selon la direction de I'enseignement scolaire du
ministere de I'Education nationale. Un enfant sur 1500 enfants scolarisés doit en
bénéficier.(99) Cependant, en 2020, I'étude de Rancé et al.,, met en garde contre une

actuelle surprescription de ces derniers en France, les PAI sont a proposer au cas par

cas.(100)

D- Education thérapeutique

Que ce soit pour la réalisation de I'éviction allergénique ou pour 'utilisation de la
trousse d'urgence, elle passe par une ETP adaptée. Elle est d’ailleurs essentielle a la prise
en charge de toutes maladies chroniques.(94)

Elle est définie par I'OMS et 'HAS et a pour objet « d’aider les patients a acquérir
ou maintenir les compétences dont ils ont besoin pour gérer au mieux leur vie avec une
maladie chronique ».

Une approche pluridisciplinaire associant la participation de I'ensemble des
professionnels de santé (médecins, infirmieres, diététiciens, psychologues) est a favoriser
et doit étre associée a une participation active des patients et de leur proche.(101) En

allergie alimentaire, il existe des référentiels de compétence.(102)
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Tableau 8 représentant un référentiel de compétence pour l'allergie alimentaire réalisé par le Groupe de
Réflexion en Education Thérapeutique dans I’Allergie Alimentaire (GRETAA) :(102)

COMPETENCES OBJECTIFS PEDAGOGIQUES A TRAITER DANS LES SEANCES D’EDUCATION THERAPEUTIQUE
. <6ans 6-10ans | >11ans Parents
Compétences Ty ;
(primaire)) | (secondaire)
Faire connaitre | Comprendre 'importance de faire connaitre son allergie alimentaire
ses besoins Exph = = — -
z > xprimer ses emotions et ses difficultes
S’exprimer
Informer SON | Exprimer les difficultés avec Penfant, la fratrie et dans le couple
entourage* . =
Expliquer |a maladie a un tiers
Comprendre Montrer son allergene
S’expliquer*

Nommer les aliments auxquels on est allergique

Décrire les conséquences de I'ingestion de I'aliment interdit

Décrire le réle des médicaments

Repérer Analyser
Mesurer*

Reconnaitre les signes d'allergie et leur gravité

Repérer les aliments interdits

Nommer les médicaments de la trousse

Nommer son ou ses référents

Identifier les situations a risque

Identifier les facteurs aggravants

Faire face | Décrire la conduite a tenir devant une réaction allergique
décider”

Résoudre un | Refuser un aliment interdit ou inconnu en toute circonstance
probléme*

Disposer d'une trousse d’urgence en toute circonstance

Choisir un repas sans allergéne

Composer un repas sans allergéne

Pratiquer faire*

Manipuler I'Anapen trainer

Réaliser correctement une injection d’Anapen

Inhaler correctement le B2

ressources

Faire valoir ses
droits”

Adapter Vérifier la date de péremption de TANAPEN et des médicaments
réajuster Décrire les modalités d'une bonne prise en charge de son allergie
Utiliser les | Identifier les professionnels ressource

Identifier les sources d'information disponibles

Faire valoir les droits spécifiques de I'enfant allergique alimentaire

Z|Z|Z2|Z2|Z|0|Z2|0|Z|Z /0|0 O|Z|Z|0|Z|C|Z[Z|0|0|0| Z|Z|0|0

Z|Z|Z|Z2|Z2|0|Z|0|Z2|Z2|0|0| O|Z|0|0|0|0|0|Z|0|0|0]| Z2|Z|0|0

Z O|Z|z|0|0|0|0|0|0|0|0] O|Z|C|C|C|0|0|0|0|0|0] O|0|0|0

C|O|O|C|O|O|C|0|0|0|0|0| O|0|C|C|0|0|0|0|0|0|0] O|0|0|0

E- Immunothérapie allergénique alimentaire

a) Définitions

L'immunothérapie orale (ITO) a pour butd’accroitre le seuil réactogene, de

prévenir les réactions allergiques accidentelles et de diminuer le taux de mortalité associé

al'allergie.(103) C’est en 1908 que le premier cas d’ITO alimentaire est décrit : un garcon

agé de 13 ans, allergique a I'ceuf, débute en janvier un traitement constitué de petites

quantités d’ceuf cru. Tous les 4 jours, cette quantité est augmentée jusqu’a la possibilité

de consommer un ceuf entier sans réaction adverse en juin.(104)
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« Immunothérapie orale » est un terme équivalent a « désensibilisation ». Elle
est définie par la possibilité de consommer régulierement en toute sécurité une dose
d’arachide précise. La ligne directrice de cette thérapie est toujours restée fidele a elle-
méme : elle comprend I'administration de dose croissante de I'allergene, par voie orale,
sublinguale ou épicutanée.(103) A ce stade, il n’est pas possible de savoir si le patient
pourra guérir ou non.

Le but ultime d’'une immunothérapie est I'acquisition de la tolérance pour
'allergéne alimentaire considérée, c’est-a-dire la guérison.(105) Ce dernier peut alors
étre consommé régulierement en quantité souhaitée sans réaction adverse associée et
sans traitement médicamenteux.(106)

En cas d’effet secondaire local modéré, les mémes doses d'ITO peuvent étre
poursuivies sans changement de pallier. Lorsque les effets secondaires sont plus
importants, les doses peuvent étre réduites. Chez les patients ayant présenté une réaction
systémique, le schéma d’ITO doit étre revu avec une montée de dose plus progressive, ou
doit s’associer a un traitement antihistaminique ou anti-IgE (tel que 'omalizumab).(103)

Il est utile de maintenir le renouvellement de la trousse d’urgence au moins
pendant les deux premieres années du protocole d'immunothérapie alimentaire afin de

s’assurer de la sécurité du patient au cours du traitement.(86)

b) Différentes voies d'immunothérapie allergénique aux aliments

En 1997, c’est 'immunothérapie injectable avec une solution aqueuse d’extrait
d’arachide qui est étudiée. Ce traitement avait mis en évidence une augmentation
significative du seuil réactogene des patients lors d’'un TPO de contréle a un mois.

Cependant, cette technique d’administration n’est plus réalisée, car elle est associée a un
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haut risque de réaction systémique lors des injections dans la moitié des cas, y compris
lors de la phase de maintenance.(107)

Des études sont actuellement en cours a la recherche de validation de protocoles
d’'immunothérapie par voie orale, mais aussi par voie sublinguale ou épicutanée.(108)

L'immunothérapie sublinguale a I'arachide est un traitement dont I'efficacité et la
sécurité ont été démontrés pour de petits échantillons de patients.(109)
L'immunothérapie sublinguale a l'avantage d’étre plus sitre que I'ITO, mais elle
n’augmenterait le seuil réactogene que de 20 fois celui de départ, versus 300 fois pour la
voie orale.(110) La sécurité de cette voie d’administration est meilleure que par voie
orale, mais des études supplémentaires sont nécessaires afin de vérifier si une majoration
plus importante du seuil réactogene de départ pourrait apporter un bénéfice au
patient.(109)

L'immunothérapie par patchs épicutanés a l'arachide s’est également
développée. Une étude de phase 3 est publié en mars 2019 a ce sujet. L’application de
patchs épicutanés « Viaskin » avec une dose de 250 pg d’arachide quotidiennement a
montré sa supériorité apres 12 mois de traitement en comparaison avec un placebo. Des
études menées a plus long terme et incluant des patients ayant une allergie a 'arachide
sévere sont a réaliser. Un agrément a été demandé a l'agence américaine du
médicament.(111)

La voie de sensibilisation la plus étudiée est la voie orale.

c) Protocoles d'immunothérapie allergénique orale a I'arachide

De nombreuses études de sécurité et d’efficacité de I'I'TO a I'arachide ont été
réalisées les 10 dernieres années, dont la plupart ne concerne que de faibles échantillons

de patient (au maximum une trentaine de patients). Les protocoles proposés sont tous
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composés d'une phase d’escalade de dose rapide a I'hopital, d'une phase de montée de
dose progressive a domicile et enfin d’'une phase de maintenance.(112)

C'est en 2009, que la premiere étude ouverte, est publiée par Hofmann et
al,,(113) dans un but d’évaluer la sécurité d’'un protocole d’ITO a I'arachide au sein d'un
échantillon de patients comprenant 28 enfants américains agés de 1 a 16 ans, présentant
une allergie non sévere a 'arachide et dont I'asthme était controlé. La premiere phase,
dite « d’induction », permettait 'administration de 99 mg en cumulé a l'aide de doses
allant de 0,1 mg de protéine d’arachide a 50 mg. La dose maximale tolérée était ensuite
prise a domicile quotidiennement pendant 2 semaines. La phase de montée de dose
permettait ici d’'augmenter la dose de 25 mg en 25 mg de protéine d’arachide toutes les 2
semaines jusqu’a atteindre 300 mg de protéine d’arachide, correspondant a une arachide
entiere. Enfin, la phase de maintenance consistait en 'administration de 300 mg de
protéine d’arachide quotidiennement sur une période de 4 a 24 mois.

Egalement en 2009, I'étude anglaise de clark et al.,(114) a mis en évidence la
sécurité et l'efficacité de I'ITO a I'arachide pour 4 enfants agés de 9 a 13 ans ayant une
allergie a I'arachide sévere avec une seuil réactogene bas, inférieur a 5 mg de protéine
d’arachide. Cette étude est réalisée en double aveugle contrélée contre placebo, mais ne
comprend qu’un tres faible échantillon de patients.

La premiere étude de bonne qualité, randomisée en double aveugle contre placebo,
est finalement publiée en 2011, par P. Varshney et al.(105) Cette étude inclut 28 enfants
agés de 1 a 16 ans, avec une médiane d’age de 7 ans pour le groupe actif et de 6 ans pour
le groupe placebo. L’arachide est donnée sous forme de farine, 2g de farine d’arachide
étant équivalent a 1g de protéine d’arachide. La phase 1 débute a la dose de 0,1 mg de
protéine d’arachide, qui est doublée toutes les 30 minutes jusqu’a la dose de 6 mg. La

encore, les sujets présentant une allergie sévere a 'arachide avec un seuil de tolérance
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inférieur a 1,5 mg de protéine d’arachide sont exclus. La dose est ensuite augmentée a
domicile de 50 a 100% jusqu’a I'obtention d’'une dose de 75 mg de protéine, puis de 25 a
33% jusqu’a 4000 mg de protéine d’arachide, sur une durée maximale de 44 semaines.
84% des patients du groupe ITO (16 patients sur 19) ont atteint cette dose. La dose
maximale atteinte est ensuite ingérée quotidiennement pendant 1 mois. A I'issue de cette
derniere phase, a 48 semaines de l'inclusion, un TPO en double aveugle contro6lé contre
placebo a permis de prouver que le groupe actif toléere la dose cumulée de 5000 mg soit
20 arachides, alors que le groupe placebo ne tolére que 280 mg de protéine d’arachide.
Cette étude est la seule bien conduite a ce sujet et validée par la base de données
Cochrane.(115)

En aolit 2020, une revue de la littérature(112) concernant I'I'TO a I'arachide est
publiée comprenant des tableaux résumant les différentes caractéristiques des études

publiées a ce sujet les 10 derniéres années.

Enfin, un des traitements d’ITO a I'arachide a été approuvé par 'administration
américaine des aliments et des médicaments (US FDA) en janvier 2020. C’est d’ailleurs la
premiere fois, qu'un médicament concernant I'I'TO alimentaire est approuvée.(112) Trois
études différentes de phase 3, multicentriques, randomisées en double aveugle contre
placebo, ont étudié ce traitement depuis 2018 : elles sont nommées « PALISADE »,(116)
« RAMSES »,(117) et « ARTEMIS ».(118) C’estI’étude PALISADE qui a évalué I'efficacité et
la sécurité parmi 402 enfants américains et 94 enfants européens, agés de 4 a 17 ans, qui
a permis cet accord. C’est un médicament composé d’une formule a base d’arachide
hautement standardisée, nommée « Palforzia» ou « AR101» ou « Peanut (Arachis
hypogaea) allergen powder-dnfp», commercialisé par la firme «Aimmune

Therapeutics ». Elle est actuellement disponible aux Etats-Unis de facon restreinte par
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I'intermédiaire du programme « Palforzia REMS » (Evaluation and Mitigation Strategy),
du fait des risques d’anaphylaxie.(112) L'indication est restreinte aux enfants agés de 4 a
17 ans avec un diagnostic d’allergie a I'arachide confirmé. Concernant la derniere étude,

ARTEMIS, elle est publiée fin juillet 2020 et a pour but de vérifier la sécurité et I'efficacité

de « AR101 », au sein d’'une cohorte européenne composée d’enfants et d’adolescents

allergiques a I'arachide (18 hopitaux répartis en France, en Irlande, en Allemagne, en

[talie, en Espagne, en Suede et au Royaume-Unis), avec un seuil de réactivité de minimum

300 mg de protéine d’arachide (plus élevé que dans I'étude PALISADE qui prenait en

compte tous les enfants dont le seuil de réactivité était supérieur a 100 mg de protéine

d’arachide). 132 enfants sont inclus dans le groupe actif « AR101 » et 43 enfants sont

inclus dans le groupe placebo, entre juin 2017 et février 2018.

Le protocole comporte une phase de maintenance plus courte que dans I'étude
PALISADE, 12 semaines au lieu de 14, et des criteres d’évaluation de traitement lors du
TPO final plus stricts, une tolérance de 1000 mg de protéine d’arachide devant étre
obtenue, au lieu de 600 mg dans PALISADE.

Le protocole utilisé est le suivant :

» Une phase initiale d’escalade de dose hospitaliere sur 2 jours est tout d’abord réalisée :
le premier jour des doses croissantes de protéine d’arachide, de 0,5 mg a 6 mg sont
administrées, et le deuxieme jour, une dose de 3 mg.

» La 2¢me phase, appelée phase de montée de dose, est réalisée en grande partie a
domicile sur 20 a 40 semaines : les doses proposées débutent a 3 mg de protéine
d’arachide et sont augmentées jusqu’a 300 mg de protéine d’arachide. Les montées de
dose sont effectuées lors d'une consultation dans le centre d’investigation, toutes les

2 semaines.
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» La 3¢me phase, appelée phase de maintenance, consiste en la prise d’'une dose de 300
mg de protéine d’arachide par jour pendant 12 semaines.

A la fin de I'étude, le TPO réalisé en double aveugle selon les recommandations
PRATALLS, permet de prouver l'efficacité de ce traitement AR101 a base de protéines
d’arachide. La tolérance est validée si le patient ne présente aucun symptome lors du TPO,
ou si les symptomes présentés sont légers :

= 74% du groupe AR101 et seulement 16% du groupe placebo tolérent 300 mg de
protéine d’arachide.

= 68% du groupe AR101 et seulement 9% du groupe placebo tolérent 600 mg de
protéine d’arachide.

=> Etenfin, 58% du groupe AR101 et seulement 2% du groupe placebo tolerent 1000
mg de protéine d’arachide (correspondant a 2043 mg de protéine d’arachide en
cumulé).

Les patients qui n’ont pas terminés la phase d’escalade de dose a 40 semaines, ou
'essai en entier en 56 semaines, étaient considérés comme non répondeurs.

Il convient cependant de ne pas oublier, que les enfants ayant un asthme sévere ou
non controlé, une cesophagite a éosinophile, des symptdémes chroniques gastro-
intestinaux non étiquetés, ou un antécédent d’anaphylaxie sévere dans les 60 jours

précédents la procédure d’inclusion, sont exclus.(118)

En France, un des protocoles utilisé est publié en 2010 dans I'étude de D-A.
Moneret Vautrin,(119) (n= 48, agés de 2 a 20 ans dont 18 sont revus apres 6 mois de
maintenance). Il consiste en I'administration de poudre d’arachide grillée, dosée et
conditionnée, a dose croissante pendant 17 ou 34 semaines selon le groupe d’étude avec

une dose de départ de 10 mg, jusqu'a une dose approximative de 4g administrée
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quotidiennement ou 3 fois par semaine (dose atteinte par les 2 groupes ingérées sous

forme de M&M’s ou Snickers).

Peu d’études ont tenté de vérifier le maintien de I'efficacité de I'I'TO a I'arachide
au long cours. Un exemple est celui de I'étude de 2010 de K. Blumchen et al.(120) Le
résultat est en faveur d’une perte de tolérance apres un délai médian de 9 mois apres
arrét de I'ITO. Cette affirmation est sous-tendue par une explication immunologique. En
effet, au cours de I'I'TO, des modifications s’opérent au niveau des basophiles et des
mastocytes : un changement graduel aboutit a une modification des marqueurs de
surface du phénotype TH2 des lymphocytes T spécifiques de I'arachide vers un
phénotype TH1. Il existe en revanche des cellules mémoires sécrétrices d’IgE spécifiques
survivant dans la moelle osseuse pendant plusieurs années, entrainant la persistance de
la sécrétion d’IgE spécifiques vis-a-vis de I'arachide apres le début de I'I'TO, malgré une

obtention clinique de la tolérance.(121)

d) Indications actuelles de I'immunothérapie orale

Les indications de I'ITO concernent les enfants dont le régime d’éviction est
difficile a appliquer, ceux dont les restrictions alimentaires altérent la qualité de vie et
ceux qui présentent des accidents graves ou répétés. L’'ITO est réalisée chez des patients
présentant une allergie alimentaire prouvée, et ayant bénéficié d’'un TPO permettant
d’établir le seuil réactogene initial.(103) Elle est généralement réalisée chez I'enfant
allergique alimentaire lorsque cette allergie est IgE médiée et persiste apres 1'age habituel
de guérison spontanée.(82)

Cette prise en charge est chronophage, par rapport a I'éviction. En effet, elle peut
étre génératrice d’effets secondaires. La famille du patient doit étre capable de

comprendre les enjeux de 'immunothérapie sans mettre le patient en danger. L’indication
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des traitements contenus dans la trousse d’urgence doit étre parfaitement connue de
I'enfant et/ou de ses proches. La motivation et I'observance doivent étre de mise.
L'immunothérapie orale alimentaire ne doit étre initiée que dans des centres habilités a
ce type de traitement.(103)

Elle respecte les mémes contre-indications que I'immunothérapie proposée dans
les allergies respiratoires, avec une vigilance particuliere chez l'’enfant pour les
pathologies suivantes : (103)

> Contre-indications absolues: mauvaise observance, asthme non controlé, asthme

sévere, cesophagite a éosinophile.

» Contre-indications relatives: comorbidités systémiques séveres (maladies

cardiovasculaires par exemple), dermatite atopique active, mastocytose.

e) Effets secondaires de I'immunothérapie orale

Des effets secondaires susceptibles d’altérer la qualité de vie du patient sont
décrits lors de ce traitement. Ils sontle plus souvent locaux : prurit bucco-pharyngé,
éruption cutanée péri-orale, ou douleurs abdominales modérées, mais des réactions
systémiques sont également rapportées. Cependant, aucun déces n’a été rapporté dans la
littérature a ce jour. L’apparition d’'une cesophagite a éosinophile est un effet secondaire
décrit, qui doit étre dépisté.(122)

D. K. Chu et al.(122) ont regroupé 1000 enfants allergiques a I'arachide avec une
médiane d’age de 8,7 ans issus de 12 études randomisées dont le suivi est effectué sur 5,8
ans. Le risque d’anaphylaxie du groupe ITO est évalué a 23% alors qu’il n’est que de 7,1%
dans le groupe en éviction. L'ITO est a l'origine d’'un accroissement des réactions adverses

et d'une augmentation de 'utilisation du stylo d’adrénaline selon cette méta-analyse.
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En mai 2020, JA Tice et al.(123) confirment ces données. Ils démontrent que les 2
protocoles d'immunothérapie a I'arachide proposés (ITO ou patchs épicutanés), versus
placebo permettent d’augmenter le seuil réactogene a 1 an, mais que les taux de réactions
adverses et d’utilisation de stylo injectable d’adrénaline sont plus fréquents dans les
groupes actifs, et aucune amélioration de la qualité de vie ni de 'anxiété n’est démontrée

par rapport au groupe en éviction seule.

Tableau 9 représentant les proportions d’effets secondaires rapportés au sein de la cohorte d’enfants dgée de
7 a 16 ans (n=49) d’une étude de phase 2 de I'ITO a I'arachide se déroulant sur 26 semaines :(124)

Participants who Adverse events per
experience an dose of OIT
adverse event
Symptoms
Mouth itch 76 (81%) 1121 (6:30%)
Abdominal pain 54 (57%) 460 (2-59%)
Nausea 31(33%) 393 (2:21%)
Vomiting 31(33%) 134 (075%)
Diarrhoea 1(1%) 5(0-03%)
Urticaria 12 (13%) 29 (0-16%)
Angio-oedema 18 (19%) 71(0-40%)
Erythema 20 (21%) 41(0-23%)
Rhinitis 23 (24%) 65 (0:37%)
Wheezing 21 (22%) 73 (0-41%)
Laryngeal oedema 1(1%) 1(0-01%)
Cardiovascular collapse or fainting 4] 0
Outcome
Admission to intensive-care unit, serious adverse reaction, or 0 0
serious unexpected suspected adverse reaction
Use of inhaled B2 agonist 18 (19%) 63 (035%)
Use of intramuscular adrenaline 1(1%) 2(0-01%)
Data are n (%). Total doses were 17 793. OlT=oral immunotherapy.

Ces anaphylaxies peuvent étre favorisées par la présence de cofacteurs
potentialisant classiquement décrits: les prises de dose a jeun,(122) une mauvaise
observance thérapeutique,(125) l'effort physique,(82) un contréle insuffisant de
I'asthme,(122) les changements de températures brusques, I'exposition a la chaleur, ou a
un froid intense,(122) l'infection ou la fievre notamment les gastro-entérites,(125) une
modification de la perméabilité digestive (levurose digestive),(125) certaines prises
médicamenteuses (AINS, aspirine, IEC, inhibiteur des récepteurs de l'angiotensine,
gliptines),(125) I'alcool chez I'adolescent,(82) des prises de dose pré-menstruelles,(125)

ou au cours des saisons polliniques.(125)
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f) Suivi de 'immunothérapie orale a I'arachide

i. Clinique

Un suivi clinique régulier est nécessaire lors de la réalisation d’'une ITO. Des
consultations de suivi trimestrielles puis semestrielles ou annuelles sont proposées au
patient selon la phase du protocole d’ITO. Ces réévaluations sont nécessaires afin de
s’'assurer de la bonne tolérance clinique, c’est-a-dire de la sécurité et de l'efficacité du
traitement. L’assiduité des familles et la bonne utilisation de la trousse d'urgence sont
vérifiées, cette derniére étant parfois réadaptée selon la dose tolérée par I'enfant.

D’ailleurs, un projet nommé « DRAGO »(126) est actuellement en cours, dans un
but d’optimiser I'observance des enfants et jeunes adultes lors de la réalisation d’'une
immunothérapie allergénique. Une application téléphonique paraitra en automne 2020
comprenant des conseils en cas d’effets indésirables, des jeux adaptés a I'age du patient,
des rappels de prise de dose de 'immunothérapie allergénique, un Avatar qui évolue avec
la bonne observance du patient et des questionnaires de qualité de vie a remplir
régulierement. Les résultats de cette étude sont prévus pour 2021.

ii. Paraclinique

Des parametres biologiques peuvent également étre étudiés. Selon Tsai et al., en
2020,(127) il existe des marqueurs de suivi de l'efficacité de I'ITO a I'arachide. L’ITO
engendre une diminution significative du taux d’activation des basophiles, des IgE
spécifiques vis-a-vis des allergenes moléculaires Ara h 1, Ara h 2 et Ara h 3, du rapport
IgE spécifique vis-a-vis de I'arachide/IgE totales et une augmentation du taux d'IgG4/IgE
spécifiques.

Un faible taux d'activation des basophiles serait par ailleurs un marqueur prédictif
du succes de I'ITO, et une suppression de l'activation des basophiles permettrait de

prévoir une tolérance clinique a long terme apres arrét de I'I'TO a I'arachide.(127)
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4) Etude de qualité de vie dans I'allergie alimentaire

A- Introduction

La littérature correspondante est vaste et internationale. Cependant, a notre
connaissance, aucun article francais n’a pour objectif principal d’évaluer la qualité de vie
de I'enfant allergique a I'arachide a I’aide de I'un des questionnaires précédents.

La revue de la littérature américaine « Quality of life in food allergy » écrite par J.A.
Lieberman et S.H. Sicherer(128) est un tres bon apergu des études qui ont évalué la qualité
de vie de patients allergiques alimentaires de tout age a travers le monde des le début des
années 2000. (cf. annexe 1)

Plus récemment, en 2016, I'’étude « Food allergy quality of life and living with food
allergy » de M. Greenhawt et al.(129) permet de souligner les difficultés d’évaluation de
la qualité de vie des patients allergiques alimentaires. En effet, la population concernée
est le plus souvent pédiatrique, ce qui la rend compliquée a évaluer de facon directe.
D’ailleurs, une sollicitation des parents est souvent requise pour répondre aux
questionnaires. L’autre spécificité des allergies alimentaires est qu’elles surviennent
principalement chez des enfants avec d’autres comorbidités allergiques (dermatite
atopique, asthme, rhino-conjonctivite allergique) qui contribuent également a I’altération
globale de la qualité de vie.(130)

L’allergie alimentaire de l'enfant IgE médiée peut s’apparenter a une maladie
chronique  avec paroxysmes pour laquelle un processus d’adaptation
psychosociologique des parents et de l'enfant est nécessaire.(131) D’ailleurs, selon
Rolland’s(132) en 1999, 2 éléments de I'anaphylaxie s’inscrivent dans le développement
psychosociologique des maladies chroniques : I'alternance répétée entre un état de crise

et un retour a la normale, et I'impact profond psychosocial de savoir que la maladie peut
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écourter la vie. C’'est dans ce cadre que de nombreuses études comparent la qualité de vie
d’enfants allergiques alimentaires a celles d’enfants présentant une autre maladie
chronique a I'aide d’échelles génériques.

Cependant, une des particularités de I'évaluation de l'allergie alimentaire est
I'absence de symptomes physiques s’inscrivant au long cours. En effet, le fardeau des
enfants concernés par cette pathologie est majoritairement psychologique et mental. Ces
données confortent l'utilisation des échelles d’évaluation spécifiques, les échelles
génériques ne prenant pas en compte ces particularités.

Tout comme les autres maladies chroniques pédiatriques, les allergies
alimentaires sont également responsables de « spillover effect » (traduit littéralement :
effet de débordement) c’est-a-dire le retentissement parental de lallergie
alimentaire.(129) C’est souvent toute la famille de I'enfant allergique alimentaire qui en
est impactée.

Une étude canadienne de 2005, de D. Mandell et al,(131) a permis d’extraire
certains facteurs d’altération de la qualité de vie chez I'’enfant a 1'aide de 17 questions
ouvertes soumises aux familles comportant un enfant allergique a un aliment (17 enfants
ont une allergie a I'arachide, dont 12 d’entre eux ont également une allergie aux fruits a
coque et 5 a I'ceuf). Les questions concernent le vécu de I'allergie alimentaire des enfants
et de leur famille. L’absence d’information claire au sujet de I'allergie alimentaire est un
facteur a I'origine de stress et de crainte a I'idée d’utiliser les traitements d’'urgence. Le
mauvais vécu des restrictions sociales qu’elles soient scolaires ou non est également
un facteur d’altération de la qualité de vie. Par ailleurs, les parents déplorent la nécessité
de déployer des stratégies plus ou moins contraignantes dans un but de sécuriser la vie
de leur enfant. Des exemples sont donnés : ne pas oublier d’avoir le stylo d’adrénaline sur

soi, lire attentivement les étiquettes des produits de consommation, restreindre le régime
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alimentaire, limiter les activités impliquant de la nourriture en dehors du domicile,
accompagner leur enfant pour les sorties scolaires, contacter les responsables de
certaines activités et pallier les difficultés pour la préparation des plats et le stockage des
aliments. Une derniere entrave au vécu positif de I'allergie alimentaire par le patient et sa
famille consiste en un manque de compréhension des proches de I'’enfant (al’école, la
famille éloignée, les voisins, les amis) et a une absence de volonté de ces derniers de
s’adapter aux contraintes liées a I'allergie.

Le nombre de maladies allergiques (asthme, eczéma et rhinoconjonctivite
allergique) d’un patient est également un facteur corrélé a la diminution de la qualité de
vie de I'’enfant et sa famille. Cette affirmation estissue de I’étude suédoise, datant de 2006,
de I'’équipe de Marklund et al.(133) L’'impact négatif sur la qualité de vie des enfants
allergiques alimentaires parait également exacerbé lorsque les symptomes concernent
les voies aériennes basses ou plusieurs organes et avec la fréquence de survenue
des réactions.

Aux USA, dans des études utilisant un questionnaire de qualité de vie (FAQL-
PB),(129) les investigateurs ont noté des associations significatives entre mauvaise
qualité de vie et le type d’allergéne, la survenue de réaction anaphylactique, la présence
de dermatite atopique, le nombre de passage aux urgences, I'utilisation de 'adrénaline,
un bas revenu familial, des allergies alimentaires multiples et 'absence de réalisation de
TPO. En Europe, des résultats similaires a ceux-ci sont également démontrés. Les facteurs
qui ressortent sont la sévérité des réactions,(134) les antécédents familiaux d’allergie
alimentaire,(134) la présence d’allergie alimentaires multiples,(134) I'age avancé (les
enfants agés de 0 a 3 ans auraient une meilleure qualité de vie que les autres),(134) le
sexe féminin.(134) A l'inverse, une amélioration de qualité de vie résultait de la

réalisation d’un TPO.
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Un autre facteur d’altération de la qualité de vie de I'enfant découle du fait que 50%
des réactions fatales ont lieu en dehors du domicile : selon « Anaphylaxis : can we tell who
is at risk of a fatal reaction ? ».(135) L’enfant a alors un régime alimentaire moins
diversifié et hésite a goliter de nouveaux aliments.

Enfin, il est peu aisé de parler de la qualité de vie des patients allergiques sans

connaitre la définition universelle de la qualité de vie définie par 'OMS en 1993 : (136)

« La perception qu’a un individu de sa place dans I'existence, dans le contexte de la culture
et du systeme de valeurs dans lequel il vit, en relation avec ses objectifs, ses attentes, ses
normes et ses inquiétudes. Il s’agit d’'un large champ conceptuel, englobant de maniere
complexe la santé physique de la personne, son état psychologique, son niveau
d’'indépendance, ses relations sociales, ses croyances personnelles et sa relation avec les
spécificités de son environnement. ».

Une autre définition est celle de 'ODPHP (Office of Disease Prevention and Health
Promotion) : (137)
« Health-related quality of life (HRQoL) is a multi-dimensional concept that includes

domains related to physical, mental, emotional, and social functioning. »

B- Questionnaires de qualité de vie en pratique

a) Description
Une revue de la littérature réalisée en Espagne en 2016 par Antolin-Amerigo(138)
permet d’avoir un apercu des différents questionnaires de qualité de vie spécifiques des
allergies alimentaires qui existent au niveau international (cf. annexe 2). Les principales
caractéristiques de ces questionnaires y sont décrites. L’autre objectif de cet article est de
clarifier la terminologie spécifique, ainsi que les criteres de qualité de ces différents

questionnaires, regroupant :
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e Leur fiabilité (ou robustesse) = la reproductibilité des résultats d'un questionnaire
et sa capacité a donner constamment le méme résultat pour une personne et a un
temps donné.

e Leur validité = la performance, le degré avec lequel le questionnaire mesure ce
qu'il est prévu de mesurer.

Il existe 2 types de validité :

o Interne: la structure interne du questionnaire est évaluée par des
méthodes statistiques (analyse de facteur, corrélation inter-item et
effet seuil et plafond).

o Externe :larelation entre le questionnaire et des criteres externes.

e Leur cohérence interne = la facon dont les items du questionnaire sont reliés les

uns aux autres et a I'’ensemble du questionnaire. Un coefficient alpha de Cronbach
supérieur ou égal a 0,70 indique une bonne cohérence interne.

e Leur test-retest = la reproductibilité des réponses au questionnaire dans le temps

sans que les conditions du patient n’aient changé.

Il existe 2 types de questionnaires : (139)
e (Questionnaires génériques :

=>» Ils sont a utiliser pour I'étude de la population générale saine ou porteuse de maladie
chronique.

=> IIs permettent notamment la comparaison de la qualité de vie de patients atteints de
maladies différentes.

=> Inconvénients :

o lls ne prennent pas en compte les spécificités des maladies.
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o Ils mesurent également I'impact des comorbidités, entralnant des facteurs de
confusion pour I’étude d’'une pathologie particuliere.
e Questionnaires spécifiques d'une maladie :
=>» IlIs sont a utiliser pour une population précise.
=> IIs permettent de mesurer les changements de qualité de vie chez un méme patient
ayant une maladie bien définie.
=> Inconvénients :
o Ils ne permettent pas de comparer la qualité de vie de patients sains ou atteints

d’autres maladies.

b) Validation du contenu des questionnaires de qualité de vie

Trois composantes différentes sont nécessaires a I’évaluation de la qualité de vie
liée a la santé. Les 3 groupes de questions sont évalués de fagon distincte et concernent

les versants « physique », « psychologiques » et des « répercussions sociales ».

Afin de réaliser un questionnaire validé par la littérature scientifique, plusieurs
criteres doivent étre respecteés :

e Le questionnaire doit étre court et simple. La compréhension des questions doit
étre accessible aux parents ou aux enfants souffrant d’'une allergie alimentaire. Ils
doivent pouvoir remplir le questionnaire sans I'aide de professionnels de la santé.

e [l doit étre adapté au développement psychomoteur.

e [l doit tenir compte de la divergence culturelle, et une traduction officielle dans la
langue du pays d’étude est nécessaire.

e Enfin, une validation du contenu par des professionnels du développement et par

les patients est incontournable.
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Plusieurs étapes sont nécessaires a la réalisation d’'un questionnaire de qualité de

vie :(139) (129)

Etape 1 = rédaction du contenu des items et validité du contenu : rassemblement des
items qui constituent des sujets d’intérét pour la plupart des patients allergiques
alimentaires. Des petites interviews semi-structurées ou des travaux de groupes
permettent d’avoir un apercu de leurs expériences quotidiennes qu’elles soient positives
ou négatives. Des items sont ensuite élaborés apres état des lieux du contenu de la
littérature, et apres discussion avec les coordonnateurs des groupes de travail et les
praticiens spécialistes.

Etape 2 = réduction du nombre d’items et classement aléatoire : dans un second temps,

une ébauche de questionnaire comprenant un grand nombre d’items est envoyée a un
autre groupe de participants a I’étude. L'impact clinique sur la qualité de vie des enfants
et I'avis des cliniciens sont pris en compte pour cette sélection. Dans un but de limiter les
redondances, moins de 4 items doivent étre retenus par catégorie de question, et une
répartition statistique permet de classer les questions dans différentes sous-parties.

Etape 3 = vérification de leur validité : le questionnaire créé est alors complété par les

familles en méme temps que d’autres questionnaires déja validés par la littérature afin de
vérifier leur comparabilité.

Le questionnaire FAIM, « Food Allergy Independent Measure » (cf annexe 3), créé
en 2007,(140) permet par exemple d’évaluer la validité de construction de certains de ces
questionnaires. Il permet une mesure indépendante de la perception de la sévérité de
I'allergie alimentaire du patient de la fagon la plus objective possible. Ce questionnaire se
décline en plusieurs versions adaptées a I'age : FAIM-CF pour les 8-12 ans, FAIM-TF pour
les 13-17 ans et FAIM-PF pour les 18 ans et plus. Il comporte des items traitant de la

perception de la maladie, de la perception du risque d’exposition accidentelle a I’allergene
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et du risque de réaction allergique. Il permet une bonne discrimination entre les patients
victimes d’une réaction anaphylactique et ceux n’en ayant jamais eu. Selon I’étude de van
der Velde en 2010,(140) il a une bonne validité et une bonne fiabilité pour évaluer la
validité des questionnaires FAQLQs : les items de ces questionnaires qui n’avaient aucune

corrélation avec cette échelle étaient éliminés.

c) Avantages et inconvénients des questionnaires de qualité de vie spécifiques

Depuis le début des années 2000, bon nombre d’équipes ont tenté de réaliser des
questionnaires dans le but de valider différents questionnaires de qualité de vie,
spécifiques d’une tranche d’age particuliere, et concernant soit I’allergie alimentaire dans

son ensemble, soit dans de rares cas une allergie a un aliment défini.

Les 3 questionnaires présentant les meilleures caractéristiques sont les
suivants :(138) FAQLQ adapté a I'age,(138) FAQL-PB,(141) et FASE-P.(142)

C’est en 2000, que le premier questionnaire focalisé sur la qualité de vie des
patients allergiques a l'arachide est réalisé. Malgré une forte incidence de I'allergie a
I'arachide dans l'enfance, ce questionnaire ne prend pas bien en compte le point de vue

de I'’enfant.(143)

i.  AuxUSA
Deés 2003, un questionnaire de qualité de vie spécifique des allergies alimentaires
(en général) est réalisé par Avery et al. Son utilisation est cependant rare étant donné son
absence de validation par la littérature.(128)
Ce n’est qu’'un an plus tard, en 2004, que le premier questionnaire validé dans la
littérature est publié. Il se nomme « Food Allergy Quality of Life Parental Burden », FAQL-

PB, et a été concu par B.L. Cohen et al.(144) Il concerne les enfants de moins de 12 ans. Il
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consiste en 17 items évalués par une échelle de points allant de «tres peu», a
« beaucoup ». Il posséde une excellente validité interne, une bonne validité externe et une
bonne cohérence interne. Cependant, plusieurs participants ont dénoncé la courte
période d’étude considérée : seule la semaine précédant les réponses au questionnaire
étant prise en compte. Par ailleurs, cette étude valide le questionnaire pour une
population de niveau socio-économique élevé et d'une origine ethnique précise (blancs
américains). Certains éléments ne sont pas pris en compte dans ce questionnaire : depuis
2004, d’énormes progreés dans la prise en charge de l'allergie alimentaire ont été

réalisé (étiquetage, stylos d’adrénaline, immunothérapie orale). (cf. annexe 4)

Un questionnaire similaire, nommé FAQL-teen, est créé pour les adolescents (13
a 19 ans) en 2010 par E.S. Resnick et al.(145) La population incluse a été recruté lors
d’une conférence de la FAAN (Food Allergy and Anaphylaxis Network). Le questionnaire
comprend 17 items évalués par une échelle de score de 7 points de « non limité » a « tres
limité ». Un score élevé, associé a une mauvaise qualité de vie, est également relié a une
meilleure perception des limitations dues aux allergies alimentaires. Les validités interne
et externe sont bonnes et la corrélation entre les items du questionnaire est excellente.
Cependant, ce questionnaire a des limites, la population étudiée est un échantillon non
représentatif de la population générale, il concerne uniquement des adolescents issus de

familles blanches a niveau socio-économique élevé.

ii.  En Europe
En 2008, I'équipe de Ostblom et al.,(146) soumet les parents d’enfants agés de 9
ans faisant parti de la cohorte BAMSE a un questionnaire. Les réponses possibles sont les
suivantes : OUI parfois/souvent/toujours ou NON jamais. Cependant, la population

étudiée est limitée a celle d’'un age bien précis et le questionnaire n’est pas validé.
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L’article publié par R.C. Knibb en 2013,(147) décrit le questionnaire PFA-QL. Pour
la premieére fois, le questionnaire s’adresse directement a ’enfant et non a ses parents. Il
comporte 25 items et utilise une échelle de réponse appelé Likert Scale de « jamais » a
« toujours ». Ce questionnaire a la particularité d’avoir une bonne sensibilité aux
changements, lui permettant d’étre utilisé dans les études longitudinales. Son principal

défaut est son absence de validation en dehors du Royaume-Unis.

En 2009, le questionnaire spécifique d’allergie alimentaire le plus fiable, testé par
la littérature, est le questionnaire FAQLQ adapté a I'age de 'enfant. Il a été développé et
validé en Europe dans le cadre du projet EuroPrevall. (cf. annexe 5, 6 et 9)

En 2008, Flokstra et al. aux Pays Bas,(148) sont a 'origine d’'une étude visant a
valider un questionnaire de qualité de vie rempli directement par les enfants, agés de 8 a
12 ans. A cette époque, il n’existait aucun questionnaire similaire. Or, les enfants sont
estimés capables de compléter les questionnaires eux-mémes des I'dge de 8 ans. Les
inquiétudes de I’enfant concernant sa qualité de vie et son avenir lui sont propres.
L’échelle de réponse comprend 7 points. Il est traduit du néerlandais en anglais puis dans
8 autres langues européennes selon les recommandations de I'OMS.

Une version adaptée aux adolescents est également créée.(149) B.M.]. Flokstra de
Blok et al. ont développé, en Irlande, un questionnaire rempli directement par les
adolescents allergiques alimentaires. Il est nommé FAQLQ-TF (pour Teen Form) et
complete la version d’auto-questionnaire pour les enfants de 8 a 12 ans. La tranche d’age
habilité a répondre a ce questionnaire est de 13 a 17 ans.

Enfin, c’est au sein de l'article de DunnGalvin et al.,(139) que la robustesse et la
fiabilité du questionnaire FAQLQ-PF (Food Allergy Quality of Life Questionnaire - Parent

Form) sont démontrées. Les questions sont réparties dans 3 sous-parties : 13 items pour
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« 'impact émotionnel », 8 items pour «l'anxiété liée aux aliments », 9 items pour les
« limitations sociales ». Le but de ce questionnaire est de facilement mesurer la qualité de
vie du point de vue de I'enfant a travers les réponses des parents. Les parents apportent
des informations non précisées par leurs enfants, et en tous les cas, I'attitude des parents
influence celle de leur enfant notamment quant au recours aux services de soin. La
différence entre la qualité des données rapportées par I'’enfant et celle rapportée par les
parents est significativement associée a I'age de 'enfant: la différence de qualité des
données est plus faible entre celles rapportées par les enfants agés de 11-12 ans et celles
rapportées par les adultes que pour la tranche d’age des 8-10 ans.(150) Il est difficile
d’évaluer la qualité de vie des jeunes enfants pour de multiples raisons : par manque
d’introspection, par limitations cognitives, par différences d’habileté de langage et de
compréhension et par manque de sensibilisation aux normes sociales. Le questionnaire
contient quelques rares questions adressées directement aux parents : elles concernent
le stress parental et 'impact des allergies alimentaires de leur enfant sur leur vie familiale.
Les enfants ont tendance a déclarer un meilleur impact des allergies alimentaires sur leur
qualité de vie que leur parent, alors que la perception de la sévérité de la maladie est
percue de facon quasiment identique. En effet, les enfants et les parents sont souvent
d’accord concernant les critéeres de sévérités objectifs (symptomes, fonctionnement),
mais ont plus de difficulté a harmoniser leur avis concernant les modalités sociales et
émotionnelles. D’ailleurs, les parents auraient tendance a sous-estimer l'impact des
allergies alimentaires sur la qualité de vie de leur enfant.(150) Ce questionnaire est
traduit de l'irlandais en 9 autres langues de facon officielle selon les guidelines de
'organisation mondiale de la santé (WHO).

Cette étude a été réalisé dans un contexte d’évolution des pratiques diagnostiques

et thérapeutiques concernant les allergies alimentaires. L’apparition de TPO en tant que
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gold standard du diagnostic des allergies alimentaires, ainsi que le développement de
nouvelles thérapeutiques telles que 'immunothérapie orale et les traitements anti-IgE
n’étaient pas pris en compte. Ces changements ne sont pas sans conséquence et il est
évident qu'’il est nécessaire d’évaluer leurs répercussions sur le plan psychosocial.

Il a été validé de facon longitudinale en Europe, aux USA et a Singapour, ce qui est
une premiere pour les questionnaires de qualité de vie concernant 'enfant allergique
alimentaire.(151)

Il posseéde également quelques défauts : les différences culturelles ou linguistiques
sont a l'origine de biais ne permettant pas une comparaison parfaite. D’autres part,
certains items pourraient perdre de leur intérét avec le temps notamment ceux

concernant I'étiquetage alimentaire selon I’évolution des lois.(138)

La plupart des allergies alimentaires survenant chez l'enfant, cela implique
d’évaluer la qualité de vie de '’enfant et des parents voire des personnes ayant la garde de
I'enfant. (129)

L’étude publiée en 2015, écrite par R.C. Knibb et al. en Angleterre, décrit le
questionnaire « FASE-P ».(142) Il a été créé pour mieux évaluer les conséquences de
I'impact_psychologique sur la vie des parents. C’'est le premier questionnaire créé qui
évalue la confiance des parents concernant la gestion des allergies alimentaires de leur
enfant. Ce questionnaire comporte les items suivants: l'organisation des activités
sociales, précaution et prévention, le traitement de I'allergie, I'identification de I'allergene
etla recherche d’information concernant I'allergie alimentaire. Il a une excellente fiabilité
et une bonne validité. Le questionnaire a une particularité, il incite les parents a réfléchir
a la fagon dont ils gerent 'allergie alimentaire de leur enfant. Les résultats obtenus sont
un bon moyen de donner des conseils et d’offrir un soutien personnalisé aux familles, tout

en évaluant leur qualité de vie. (cf. annexe 7)
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C- Données issues de la littérature consacrée a I'étude de la qualité de vie
Nous allons désormais résumer les points intéressants des études de qualité de vie

sélectionnées par les revues de la littérature citées précédemment.

a) Qualité de vie de I'enfant allergique alimentaire en général
i. Comparaison avec la population saine

En 2001, Sicherer et al.(152) étudient la qualité de vie des enfants allergiques
alimentaires agés de 5 a 18 ans aux Etats-Unis, par le biais de questionnaires adressés a
253 parents. C’est le questionnaire générique CHQ-PF50 qui est ici employé. Les scores
de qualité de vie obtenus sont alors comparés avec ceux de I'enfants sain. Les scores
concernant la santé globale de I'enfant, I'impact émotionnel des parents ainsi que les
limitations d’activité de la famille sont plus altérés chez I'enfant allergique a un aliment
que dans la population saine pédiatrique.

Quelques exemples pratiques des difficultés de l'adolescent présentant une
allergie alimentaire sont donnés dans la publication de H. MacKenzie et al.,(153) en 2010,
aux UK, rassemblant les interviews de 21 adolescents agés de 13 a 18 ans. Pour tous ces
patients, les sorties entre amis leur paraissaient plus compliquées. En revanche, l'intérét
de ses publications tient au fait que les raisons de ces difficultés n’étaient pas forcément
similaires. Un jeune de 13 ans était embarrassé et énervé de devoir systématiquement
apporter son propre repas aux barbecues entre amis, alors qu'une autre adolescente du

méme age s'interdisait carrément les sorties entre amis, de peur de réagir.

ii. Comparaison avec la qualité de vie d’enfants atteints d’autres
pathologies

Par la suite, en 2008, le questionnaire générique CHQ-PF28 est soumis a la cohorte
de naissance suédoise BAMSE, comportant des enfants alors dgés de 9 ans. La cohorte

utilisée est appelée BAMSE (children, allergy and milieu in Stockholm) regroupant des
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enfants nés entre 1994 et 1996 dans la région de Stockholm constituée de 4089 enfants.
L’équipe de E. Ostblom et al.(146) met alors en évidence des scores significativement plus
bas pour les items de santé physique, de santé générale et de limitation sociale pour les
enfants allergiques alimentaires, en comparaison avec ceux ayant d’autres types
d’allergies ou qui en sont totalement dépourvus, permettant une confirmation des
données précédentes et une nouvelle comparaison intéressante.

A ces deux investigations, s’ajoute celle réalisée en 2010 par B. Flokstra de Blok et
al.(154) IlIs comparent cette fois les résultats des questionnaires de qualité de vie de
patients hollandais de 3 classes d’age différentes (79 enfants de 8 a 12 ans, 74 adolescents
de 13 a 17 ans et des adultes), sujets a des allergiques alimentaires, avec ceux obtenus
dans d’autres études hollandaises de qualité de vie. La qualité de vie de ces enfants et
adolescents est effectivement plus altérée que dans la population générale, notamment
concernant les items de « souffrance physique » et « santé en général ». Chez I'adolescent,
elle est également plus altérée que chez les patients atteints de diabete sucré notamment

pour les sous-parties « souffrance physique » et « santé mentale ».

iii. Harcelement scolaire lié a I'allergie alimentaire

Un autre sujet d’étude est celui du taux de harcelement scolaire, en lien avec les
allergies alimentaires. Selon Shemesh et al., en 2013,(155) le harcélement scolaire est
plus important chez I’enfant allergique a un aliment, et constitue un facteur d’altération
de qualité de vie.

L’étude américaine de 2015 de J. Lieberman et al.(156) ont calculé le pourcentage
d’enfants et d’adolescents victimes de harcélement scolaire dans le cadre de leur allergie
alimentaire. Parmi les 353 patients ayant participé a cette étude, le pourcentage de

harcelement scolaire est évalué a 24,1 %, avec un harcelement moral plus fréquent que
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physique. Ce taux est important et plus élevé que celui de la population pédiatrique
générale évalués a seulement 17%. Les personnes a l'origine de ce harcélement scolaire
sont le plus souvent des camarades de classe, la fratrie et méme le personnel des

établissements scolaires.

iv. Troubles psychiatriques dans le cadre de 'allergie alimentaire

D’autres études ont étudié plus précisément la tranche d’age de la préadolescence
jusqu’a I'age de 15 ans. Pour une méme maladie chronique, que ce soit I'asthme,
'épilepsie,(157) le diabete,(158) et les allergies alimentaires,(159) les filles seraient plus
vulnérables psychologiquement. D’ailleurs, les filles auraient des scores de qualité de vie
plus altérés que les garcon.(160) (159) (161)

Selon I'étude « Quel stress pour les allergiques ? » de Wassenberg publiée en
2013,(162) la notion de relation entre l'allergie et le stress est omniprésente. Selon la
méme équipe, dans une publication de 2012, « Parent perceived QoL is age dependent in
children with food allergy »,(134) le stress et 'altération de la qualité de vie sont d’autant
plus importants que les réactions allergiques sont sévéres, que les aliments évités
sont nombreux, et que les enfants sont agés.

Enfin, I'impact des allergies alimentaires peut aller tres loin, car il peut étre a
'origine de troubles psychiatriques. C’est I'’équipe de S. Patten et al.(163) en 2009, au
Canada, qui signale une fréquence plus importante de troubles de I'humeur et de I'anxiété
chez les adolescents (de 12 a 18 ans) victimes d’allergies alimentaires que dans la
population générale. Malheureusement, I'effet de 'allergie alimentaire sur I'incidence de

dépression de 'adolescent n’a pas pu étre prouvé.
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v. Impact familial et social

Plus spécifiquement, le degré d’interférence des allergies alimentaires avec la vie
familiale, scolaire et sociale de 'enfant est également évalué par plusieurs études.

Pour ce faire, Bollinger et al.,(164) ont publié en 2006, une étude des réponses de
87 familles au questionnaire « Food Allergy Impact Scale » : plus de 60% des participants
affirment que les allergies alimentaires affectent les activités de préparation des repas et
plus de 50% ont indiqué qu’elles affectent leurs activités sociales en famille. Un état de
stress est également rapporté par 41% des parents. Par ailleurs, concernant les activités
sociales de I'enfant, 58% des parents suggérent l'existence d’une influence de I'allergie
alimentaire sur les jeux avec leurs copains en dehors de 'école et 53 a 70% sur les fétes
d’anniversaire ou pyjama party. Un impact scolaire est également mis en évidence par
cette étude. En effet, 33% des patients étudiés ont présenté un absentéisme scolaire lié a
leur allergie alimentaire, et encore plus alarmant, 10% des enfants n’ont pas été scolarisés
pour cette raison. Les voyages scolaires et les sorties avec I'école sont également affectés
dans respectivement 59 et 67% des cas.

D’'une facon moins fréquente, correspondant a environ 10-15% des patients
étudiés, certaines familles s’interdisent les sorties au restaurant, refusent que leur enfant
aille chez ses copains, a des fétes, ou se fasse garder par un autre adulte. 10-11% des
enfants se voient méme refuser une activité sportive en club pour cette raison.

En résumé, I'impact sur le quotidien des familles est significatif. L’étude de B.
Marklund et al. en Suede(133) datant de 2006 justifie cet impact significatif par le risque
lié aux potentielles réactions accidentelles et les mesures d’éviction nécessaires pour le
limiter. Cette idée est confortée par une étude américaine antérieure de 2004, de I'’équipe
de B.L. Cohen et al.(144) Elle emploie le questionnaire FAQLQ-PB, et souligne tout

particulierement une majoration du temps consacré a la préparation des repas, et une
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anxiété et des préoccupations importantes liées au risque de récidive de réaction
allergique. Les parents seraient d’ailleurs d’autant plus affectés que leur enfant a de
nombreuses allergies alimentaires, entrainant des préoccupations constantes au sujet de
leur bonne santé physique et psychique. Selon I'article « Validation of the peadiatric food
allergy quality of life questionnaire (PFA-QL) » en 2013(147) les allergies alimentaires
ont un impact significatif sur la santé reliée a la qualité de vie des parents. En effet, les
parents, et particulierement les meres, ont un haut niveau de stress et d’anxiété lié a
I'allergie alimentaire de leur enfant.

En 2015, I'étude employant le questionnaire FASE-P,(142) souligne le lien entre
I'anxiété des familles et un manque d’information donnée au diagnostic de 'allergie
alimentaire de l'enfant. L'incertitude concernant la fagon de traiter I'enfant peut étre
pesante (nécessité ou non d’injecter le stylo d’adrénaline) et accentue le stress et
I'angoisse liés a la réalisation de I'éviction de I'allergene. Ces éléments sont a 'origine

d’un réel impact sur la qualité de vie des familles.

b) Qualité de vie de I'enfant allergique a I'arachide

i. Comparaison avec la population saine
Tout comme pour les enfants allergiques a un aliment en général, A.J. Cummings et
al.(165) ont étudié la qualité de vie en 2010 en Angleterre de 16 enfants allergiques a
'arachide agés de 6 a 16 ans ainsi que celle de leur mere. Ces enfants ont une qualité de
vie globale, sur le plan émotionnel, social et psychosocial, d’apres le score FAQL-PB, plus
détériorée que celle des enfants de la population générale. C’est notamment pour les
questions traitant de I'anxiété que les scores sont significativement plus bas. Concernant

I'étude de la qualité de vie des mamans, il n'y a pas de différence du score global en
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comparaison avec les autres mamans, méme si I’anxiété et I'état de stress sont légerement

plus importants.

ii. Comparaison avec la qualité de vie d’enfants atteints d’autres
pathologies

Par ailleurs, la publication de Saleh-Langenberg et al.,(160) dans le cadre du projet
EuroPrevall, étudie les données auto-reportées de 244 enfants agés de 8 a 17 ans,
originaires des Pays-Bas, d'Espagne, de Pologne et d’Irlande. Elle permet de souligner que
la qualité de vie de I'enfant allergique a I'arachide (ou au soja) est plus altérée que celle
d’autres enfants allergiques alimentaires, a un ou plusieurs autres aliments (fruits a

coque, lait, ceuf, blé, sésame, poisson, fruits de mer, céleri, fruits, légumes). Ci-joint le

tableau des caractéristiques de la cohorte d’enfants étudiée dans cette étude.

Tableau 10 représentant les caractéristiques cliniques de la cohorte d’enfants étudiée dans la publication de
Saleh-Langenberg et al. :(160)

Netherlands Spain Ireland Poland
Participants, n 79 35 24 106
Outpatient department 47 5 24 0
Community survey 32 30 0 106
Gender, n
Maleffemale 46/33 15/20 14/10 51/55
Age, mean in years (SD) 10 (1.3) 9 (1.3) 10 (1.3) 9(1.0)
Food Allergy**, n (%)
Tree nuts 57 (72) 5(14) 12 (50) 14 (13)
Peanut 59 (75) 4(11) 18 (75) 17 (186)
Milk 21 (27) 4(11) 3(13) 73 (69)
Egg 29 (37) 4.(11) 13 (54) 27 (286)
Wheat 10 (13) 2 (B) 1(4) 2(2)
Soy 12 (15) 0 (0) 2(8) 11 (10
Sesame seed 15 (19) 0 (0) 0 (0) 2(2)
Fish 2 (3) 4.(11) 4(17) 4 (4)
Shell fish 7 (9} 31(9) 1(4) 2U2)
Celery 141) 0 (0) 0 (0) 14 (13)
Fruit 0 (0) 21 (60) 5(21) 39 (37)
Vegetables 0 (0) 3(9) Q{0 12 (11)
Number of food allergies, n (%)
1 food allergy 20 (25) 24 (69) 12 (50) 47 (45)
2 food allergies 22 (28) 7 (20) 2 (8) 30 (28)

=3 food allergies 37 (47) 4(11) 10 (42) 29 (27)
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Des comparaisons de la qualité de vie de I'enfant allergique a I'arachide ont
également été effectué avec celle d’enfants atteints d’autres maladies chroniques. En
2000, Primeau et al.(166) utilisent I'association de 2 questionnaires pour comparer la
qualité de vie des familles comportant un enfant allergique a I'arachide avec les familles
d’enfants atteints d’une pathologie rhumatologique. Lors de comparaison avec des
familles dont I'enfant est atteint d’'une pathologie rhumatologique, la qualité de vie des
familles comprenant un enfant allergique a I'arachide est plus basse et les
dysfonctionnements socio-familiaux sont plus fréquemment signalés. Cette altération du
score de qualité de vie est directement associée au risque de déces brutal de I'enfant
allergique a I'arachide.

Une comparaison est également effectuée avec des enfants atteints d’'une autre
pathologie, le diabete insulino-requérant. En 2003, aux UK, N.J. Avery et al.,(167) ont
comparé la qualité de vie de 20 enfants agés de 7 a 12 ans allergiques a I'arachide avec 20
autres enfants diabétiques. Les mémes conclusions sont tirées que pour les allergies
alimentaires en général :1a qualité de vie de 'enfant allergique a I'arachide est plus altérée
que celle de I'enfant diabétique. Plusieurs explications sous-tendent ce résultat : le risque
de survenue d’une réaction adverse par consommation accidentelle d’arachide et

I'anxiété liée a la nourriture. Les restrictions concernant la réalisation d’activités

physiques seraient également plus importantes.

iii. Impact familial et social

La publication de 2009, aux UK, de R.M. King et al.,(168) s’intéresse a la qualité de
vie des différents membres de 46 familles d’enfants allergiques a 'arachide a 'aide de
plusieurs échelles génériques. Les scores de qualité de vie de ces familles sont comparés,

permettant principalement de mettre en évidence que ’enfant allergique a I'arachide a
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une qualité de vie plus basse que celle de leur fratrie, surtout pour les items de santé
physique, de qualité de vie en général et d’anxiété de séparation. Les résultats sont
également en faveur d’une anxiété et d’un stress plus important chez les meéres que chez

les péres.

c) Qualité de vie de 'enfant apres TPO a I'arachide

Le TPO est le gold standard pour le diagnostic de I'allergie a I'arachide. Or, peu
d’études ont étudié son impact sur la qualité de vie.

En 2010, I’étude australienne de Nguyen at al,(169) examine la satisfaction et la
variation de I'anxiété parentale dans les suites de la réalisation d'un TPO chez 46 enfants
d’'une moyenne d’age de 4,8 ans allergiques a I'arachide. Au décours du TPO, 54% des
parents, peu importe le résultat de ce dernier, ont décrit une diminution de I'anxiété liés
a l'allergie a I'arachide de leur enfant. Lors d’'un TPO positif, 79,4% (27/34) des parents,
ont reporté soit un niveau d’anxiété inchangé soit une légere amélioration. A l'inverse lors
d’'un TPO négatif, quasiment tous les parents interrogés (8/9) ont noté une diminution de
leur niveau d’anxiété. Ces données sont intéressantes, mais malheureusement peu
extrapolables au ressenti de 'enfant : en effet, dans 50% des cas, la perception du TPO par

les parents est différente de celle des enfants.

En 2009, aux Pays-Bas, Zijlstra et al.,(170) ont également étudié I'impact du TPO
sur I'anxiété parentale. Deux types d’anxiété sont évaluées : I'état d’anxiété (temporaire)
et le trait d’anxiété (permanent). L’échelle STAI (State Trait Anxiety Inventory) est
remplie avant la réalisation du TPO, 2 semaines, 3 mois et 1 an apres le TPO. L’état
d’anxiété est élevé avant la réalisation du TPO a I'arachide (33 patients) ou a la noisette
(24 patients). Il diminue significativement apres la réalisation de ce dernier, qu'’il soit

négatif ou positif, puis reste stable jusqu’a la fin de I’étude. Le TPO serait donc un outil de
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diminution de I'anxiété parentale. Il est a souligner que le niveau d’anxiété est plus
important chez les personnes présentant un trait de caractére anxieux au départ et chez
les parents ayant été témoins d’au moins une réaction allergique chez l'enfant avant

I’étude.

En 2012, I'équipe de van der Velde et al.,(171) a cherché a évaluer le maintien de
I'impact du TPO sur la qualité de vie a travers le temps. Trois groupes de patients
hollandais d’environ 70 personnes sont individualisés en fonction des tranches d’age
concernées par chaque questionnaire FAQLQs (8-12 ans, 13-17 ans et adultes). La
majorité des patients ont une allergie a I'arachide ou a la noisette. Les questionnaires sont
remplis 1 mois avant le TPO et 6 mois apres sa réalisation. Un groupe contrdle répond
également au questionnaire avec le méme intervalle de temps (7 mois), mais ne réalise
pas le TPO. Les résultats sont en faveur d’une plus importante amélioration de la qualité
de vie de l'enfant et de I'adolescent a 6 mois chez ceux dont le TPO est négatif, en
comparaison avec le groupe controle. En revanche, un TPO positif n’améliore que

faiblement les scores a 6 mois chez l'enfant, et ne modifie pas la qualité de vie des

adolescents en comparaison avec le groupe contréle.

En 2012, en Angleterre, R.C. Knibb et al.,(172) recrutent 103 enfants de 6 a 16 ans
dont le diagnostic d’allergie a l'arachide ou aux fruits a coque est déja posé. Des
questionnaires sont remplis par la maman et I'enfant lui-méme a la maison (score
d’anxiété basal), le jour du TPO, ainsi que dans les mois suivants. Le jour du TPO, le niveau
d’anxiété de l'enfant évalué par I'’échelle SCAS (Spence Child Anxiety Scale) est
significativement plus bas concernant l'anxiété de séparation, la phobie sociale et
I'anxiété générale que celui de base. Le score de qualité de vie utilisé (PedsQL 4.0) est

inchangé. A l'inverse, le score d’anxiété des meres PSS-14 est significativement plus élevé



83

le jour du TPO que celui basal, sans aucun changement des scores de qualité de vie utilisés
(générique WHOQOL-bref et spécifique FAQLQ-PB). A moyen terme, dans les mois
suivants le TPO, les tests de qualité de vie et d’anxiété sont en faveur d’'une amélioration
de la qualité de vie et de I'anxiété chez I'’enfant et d’'une amélioration de qualité de vie
isolée chez les méres. L’amélioration de la qualité de vie apres le TPO est indépendante
du résultat positif ou négatif du test. Pour les auteurs, ceci est en lien avec une clarification
du statut des allergies de I’enfant.

L’avis des méres quant au bénéfice du TPO est également étudié par le biais de
questions ouvertes. Celles des enfants dont le TPO était négatif ont déclaré se sentir plus
relaxées et moins soucieuses dans les suites du TPO. De fagon surprenante, les méres dont
I'enfant avait un TPO positif ont émis plus d’avis positifs que négatifs au sujet de la
réalisation du TPO. Les avantages cités concernent principalement I'information sur le
type de réaction présentée et la connaissance du seuil réactogéne de leur enfant. Les
commentaires négatifs traitent quasiment tous de la déception liée a la confirmation de

I'allergie de leur enfant et de I'absence de sa guérison. (cf. annexe 8).

d) Qualité de vie de I'enfant bénéficiant d’'une ITO a I'arachide

L’équipe de M. Factor et al.,,(173) a étudié les réponses au questionnaire FAQLQ
adapté a I’age de 90 enfants allergiques a I'arachide dgés de 5 a 18 ans. Le protocole d'ITO
utilisé est celui de Hofmann et al.(113), qui est adapté pour le besoin de l'étude. Le
questionnaire est complété a I'inclusion et lors de la phase de maintenance (24 semaines
apres l'inclusion a la dose de 450 mg de protéine d’arachide/jour). Pour chaque question,
le taux de réponses dont le score de qualité de vie est amélioré d’au moins un point, est
calculé. Les conclusions suivantes ont pu étre tirées : chez 'enfant et 'adolescent, la

qualité de vie est améliorée apres ITO a l'arachide dans le domaine de «1’éviction
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allergénique », du «risque d’exposition non intentionnelle », des «restrictions
alimentaires » et de « 'impact émotionnel ». Chez 'adolescent, 'amélioration des scores
est moindre pour la sous-partie traitant de « I'impact émotionnel » : pour les auteurs, ceci
s’explique par une meilleure acceptation de l'allergie avec laquelle ils ont grandi, et un

impact scolaire moindre que chez I’enfant plus jeune.

En 2014, aux USA, 3 études portant sur la qualité de vie de patient en cours d’ITO
sont également réalisées :

S. Arasi et al,,(174) ont étudié la fluctuation de qualité de vie des parents de 57
enfants agés de 4 a 17 ans sous ITO a un ou plusieurs aliments. 48 enfants ont une allergie
al'arachide, 17 d’entre eux a la noix de cajou, 12 ala noix, 12 aI'ceuf, 10 a la noix de pécan,
8 au lait, 6 a 'amande, 4 au sésame, 3 a la noisette et 3 aux fruits de mer. Le nombre
d’allergies présenté par chaque patient diverge : 24 patients sont allergiques a 1 seul
aliment, 13 a 2 aliments et 20 a plus de 2 aliments. Les patients sont désensibilisés a un
maximum de 5 aliments, et une médiane de 21 semaines permet d’arriver a une dose de
maintenance de 4000 mg de protéine. A 24 mois, les patients ont tous atteint cette dose.
Les questionnaires FAQL-PB ont été rempli a I'inclusion, a 6 mois, a 12 mois, a 18 mois et
enfin a 24 mois du début de 'immunothérapie. Les scores de qualité de vie prouvent que
la qualité de vie de ces enfants est progressivement améliorée au cours de I'ITO avec une
amélioration plus importante chez les enfants de plus de 10 ans, et moins importante
lorsque des signes respiratoires sont présents. Il n'y avait pas de différence significative
de la qualité de vie entre les patients présentant une ITO a un aliment et ceux a plusieurs
aliments. Cette étude n’utilise malheureusement pas de groupe controle et manque de
puissance.

.M. Otani et al,,(175) utilisent le questionnaire FAQL-PB pour comparer la qualité

de vie d’enfant de 4 a 17 ans au sein de 3 groupes différents. Un premier groupe suit un
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protocole d'ITO a plusieurs allergénes (arachide +/- noix de Grenoble, noix de cajou, noix
de pécan, lait, ceuf, sésame, amande, noisette),(176) un deuxiéme suit une ITO accélérée
a plusieurs allergenes de facon associée a un traitement par omalizumab, et un troisieme
sert de groupe controle et réalise une simple éviction des allergenes. Tous ces groupes
ont des scores de qualité de vie similaires a I'inclusion. Une amélioration significative du
score de qualité de vie dans les 2 groupes en cours d’ITO multi-allergénique est mise en
évidence a 6 et 18 mois. Dans le groupe contrdle, le score de qualité de vie s’est altéré a 6
mois, puis revient au score basal a 18 mois. L'immunothérapie a par ailleurs permis
d’améliorer 'anxiété et de diminuer les soucis socio-économiques liés aux allergies
alimentaires. Les auteurs ne mettent pas en évidence d’association entre le nombre
d’allergie alimentaire, ou le nombre d’effets secondaires, et un changement de score de
qualité de vie. Ici, I'’évaluation de la qualité de vie est réalisée a 6 et 18 mois, alors que les
patients ont mis en moyenne 85 semaines pour atteindre la dose de maintenance dans le
groupe sans omalizumab et 18 semaines pour le groupe avec omalizumab. (Dose de
maintenance finale = 4000 mg de protéine d’arachide)

En 2014, aux USA, K. Anagnostou et al.,(124) la qualité de vie d’enfants agés de 7 a
12 ans a été évaluée par le questionnaire FAQLQ-PF. La qualité de vie au début de I’étude
est similaire dans le groupe actif et dans le groupe contréle. Elle met en évidence une
supériorité de la qualité de vie des enfants en cours d’ITO a I'arachide (n=49) dans une
étude en double aveugle contre placebo (n=50), apres 26 semaines de traitements. La

dose de 800 mg de protéine d’arachide est atteinte par 84% des patients du groupe actif

et 91% du groupe controle.

En 2018, A. Dunnetal, (177) ont effectué une étude randomisée en double aveugle
contre placebo évaluant I'efficacité de I'I'TO a 'arachide associée a un probiotique. Un TPO

évaluant I'efficacité de cette ITO est effectué a 18 mois, puis a nouveau 6 semaines plus
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tard. S’ils sont négatifs a la dose cumulée de 4 g de protéine d’arachide, les patients
poursuivent I'ingestion réguliere d’arachide a domicile en quantité et avec une fréquence
souhaitée. Sinon, ils sont exclus de I'étude et I'ITO est stoppée. Les scores sont complétés
avant le début du traitement, puis a 3 mois et 12 mois apres 'arrét de I'ITO, dans une
cohorte de 20 enfants agés de 1 a 10 ans, irlandais et australiens, et par un groupe placebo.
Une corrélation significative est mise en évidence entre immunothérapie orale a
'arachide associée a un traitement probiotique et amélioration des scores de qualité de
vie FAQLQ-PF. L’amélioration de la qualité de vie d'un patient désensibilisé a 'arachide
est persistante dans le temps.

En Israél, en 2017, N.E. Rigbi et al.,(178) ont étudié I'évolution du score de qualité
de vie FAQLQ-PF au début et apres 4 mois de traitement par ITO au lait, a I'arachide ou a
I'ceuf : 155 patients sont étudiés dont 38% bénéficient d’'une ITO a I'arachide. 41 patients
controles sont également étudiés. Le score FAQLQ-PF est amélioré chez 35-50% des
patients mais détérioré chez 25-30% des autres. La conclusion tirée de cet article est la
suivante : les enfants avec une qualité de vie altérée avant le début de I'ITO ont une
amélioration de la qualité de vie au cours de I'ITO et, a I'inverse, ceux ayant une meilleure
qualité de vie avant I'I'TO la détériorent au cours de I'ITO. L'interprétation des auteurs de
ces résultats est la suivante : les enfants qui débutent le traitement avec un haut niveau
d’anxiété, gagnent en assurance et en confiance au cours du traitement, et leur qualité de
vie est significativement améliorée, malgré les difficultés de suivi du traitement. A 'age
préscolaire, seul le score de la sous-partie «anxiété liée a la nourriture » est
significativement amélioré apres I'ITO, alors qu’a I'dge scolaire, ce sont les scores de la
sous-partie « limitations sociales » et le score total. Les modifications de la qualité de vie

ne sont pas fonction de la durée du traitement, de la phase de I'ITO en cours, de la dose
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atteinte par le patient, du rythme d’augmentation des doses, ou de la sévérité des effets
secondaires.

En 2019, une équipe norvégienne, T. Reier-Nilsen et al,,(179) a comparé la qualité
de vie d’enfants en cours d'immunothérapie a I'arachide au moment de 'inclusion, a 1 an
du début de I'I'TO puis a 2 ans. 57 enfants agés de 5 a 15 ans, allergiques a I'arachide, et 20
sujets controles ont remplis les questionnaires PedsQL Inventory Version 4.0 adapté a
I'age et FAQL-PB a l'aide de leurs parents. Le résultat est en faveur d’'une amélioration
significative de la qualité de vie des parents mais pas de I’enfant lui-méme, suggérant une
potentielle surestimation de 'amélioration de la qualité de vie de leur enfant par I'I'TO. En
revanche, I'effet sur la qualité de vie ne parait pas persister a 2 ans, les scores n’étant pas
différents pour les groupes en cours d’'ITO et contrdle. La dose de maintenance moyenne
correspond a 3322 mg de protéine d’arachide. Un biais est probablement lié a
I'interruption de I'I'TO chez 18 enfants sur 57 (31,6%) a 2 ans : il est probable que cela ait

diminué la moyenne de qualité de vie des enfants en cours de désensibilisation.
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II- Matériel et méthode

1) Titre de la recherche

« Impact de I'immunothérapie orale a I'arachide sur la qualité de vie de I'enfant. »

2) Justification de la recherche

Comme nous 'avons vu précédemment, 'allergie a I'arachide est une allergie IgE
médiée sévere et de plus en plus fréquente, avec un potentiel 1étal. L'ITO en tant
qu’alternative a I’éviction est proposée par 'EEACI depuis fin 2017 dans un but de réduire

les risques d’accident anaphylactique sévere.(103)

Depuis le début des années 2000, plusieurs équipes américaines et européennes
s'intéressent a la qualité de vie des patients allergiques alimentaires. Dans les études
publiées, il semble que la qualité de vie des patients sous ITO a I'arachide ait une tendance
a I'amélioration a court terme. Il est alors permis de se poser la question de la qualité de
vie de I'enfant a plus long terme et en vie réelle, sachant que, comme nous I'avons vu
précédemment, I'I'TO impose de nombreuses consultations dans des centres hospitaliers,
parfois loin du domicile. Des effets indésirables secondaires a la prise quotidienne de
I'allergéne sont décrits par plusieurs équipes. Au long cours, en I'absence de tolérance, les
prises régulieres d’arachide peuvent parfois étre a l'origine de lassitude ou de dégofit. Ces
éléments laissent a penser que I'I'TO serait plus contraignante que I'éviction allergénique,

et nous ont conduit a réaliser ce travail.

A notre connaissance, aucune étude clinique francaise en vie réelle n’a étudié la
qualité de vie des patients allergiques a l'arachide selon le traitement entrepris, et
I'évaluation de la qualité de vie ne s’effectue au maximum qu’apres 2 ans d’ITO, alors que

nous avons la possibilité d’étudier des patients sous ITO depuis 2014.
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3) Plan expérimental

A- Description des caractéristiques de I'étude

Il s’agit d’'une étude multicentrique : les patients inclus dans I'étude font partis de
la cohorte de patients allergiques a I'arachide du service d’allergologie du nouvel hépital
civil (5 praticiens spécialisés en allergologies dont 2 spécialisés en pédiatrie) et du service
de pédiatrie des hopitaux civils de Haguenau (2 praticiens spécialisés en allergologie dont
1 spécialisé en pédiatrie).

L’ITO est réalisée selon les recommandations au terme d’'un TPO positif qui est
mené au maximum jusqu’a la dose de 10g d’arachide. Nous débutons I'ITO a domicile par
une dose équivalenta 1/10e de la dose réactogene. L’étape de montée de dose varie d'un
patient a 'autre selon la sensibilité a 'arachide, d’éventuelles réactions lors des prises a
domicile et selon les habitudes de I'allergologue.

Avant et apres le TPO, l'enfant et ses parents bénéficient d’éducation
thérapeutique pour assurer au mieux la sécurité de I'I'TO a domicile. L’enfant a une trousse
d’'urgence adaptée ala sévérité de son allergie alimentaire. Un protocole écrit, comportant
les coordonnées du service et du médecin responsable de I'ITO, est remis aux parents. Il
peut a tout moment contacter le médecin responsable en cas d’événement indésirable.

Un suivi mensuel, voire trimestriel, est instauré lors de la phase de montée de dose.
Ce suivi rapproché peut ensuite étre espacé et des consultations semestrielles ou
annuelles sont proposés lors de la phase de maintenance.

L’étude est propective observationnelle : les questionnaires de qualités de vie sont
remplis par les enfants inclus lors des consultations de suivis, ou par leurs parents en
fonction de I'age. Des données complémentaires sont extraites des dossiers des patients

vus en consultation de suivi.
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L’étude est comparative, son but étant de comparer la qualité de vie de 2 groupes
de patient : 'un en cours d'immunothérapie orale avec une éviction de I'arachide adaptée,
en dehors de la progression du protocole, et 'autre en cours d’éviction seule de I'arachide.
Ces deux groupes seront nommeés par la suite « groupe ITO » et « groupe éviction ».

L’étude est controdlée, le gold standard du traitement de l’allergie a 'arachide étant

’éviction de I'arachide. Elle est réalisée sans randomisation de groupe de patient.

B- Questionnaire FAQLQ-PF

Dans notre étude, j’ai souhaité utiliser un questionnaire de qualité de vie spécifique
des allergies alimentaires, publié dans la littérature scientifique actuelle. Le questionnaire
que j’'ai sélectionné est nommé FAQLQ-PF (cf. annexe 9). Ce dernier est bien construit et
traduit officiellement en frangais.(180) Le questionnaire est réalisé a l'attention des
parents d’enfant agés de 0 a 12 ans. J'étends les réponses a ce questionnaire aux
adolescents de plus de 12 ans, qui sont capables de répondre eux-mémes au
questionnaire, avec 'aide de leurs parents en cas de besoin. La principale qualité de ce
questionnaire est qu’il permet d’obtenir le point de vue de I'enfant dés le plus jeune age a
travers des questions adressées aux parents. Malgré tout, des I'age de 8 ans, j’incite les
enfants a répondre eux-mémes aux questions posées.

Afin de mieux pouvoir comparer les scores de qualité de vie des deux groupes de
patient (groupe « éviction» vs «ITO »), j'ai décidé de me concentrer sur un seul
questionnaire de la littérature. Ceci permet d’augmenter la puissance de I'étude et de

comparer les scores de qualité de vie de I'enfant de tout age.

Le score de qualité de vie est calculé a partir de la moyenne des réponses a chaque

question dans chaque sous partie : « anxiété liée a la nourriture », « impact émotionnel »
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et « restrictions alimentaires et sociales ». Un score global de qualité de vie est ensuite
calculé a partir de la moyenne de ces 3 sous-parties.(180)

La partie « anxiété liée a la nourriture » précise la relation de 'enfant allergique
alimentaire a la nourriture en général. Il étudie 'anxiété a 'idée de tester des aliments
inconnus, des aliments/plats familiers consommés hors du domicile, ou en compagnie de
personnes n'appartenant pas a I'entourage proche du patient. L’angoisse liée a la lecture
des étiquettes et a la mauvaise qualité de certains étiquetages peut étre omniprésente
pour certains enfants.

La partie « restrictions sociales et alimentaires » cherche a mettre en évidence les
difficultés de participation aux activités scolaires telles que les fétes scolaires, les gotlters
d’anniversaires et les repas pris a la cantine. Une évaluation des frustrations de 'enfant
et des restrictions présentes dans le milieu extra-scolaire est également effectuée, qu’elles
concernent les sorties familiales/chez des amis, les repas pris au restaurant, ou les
destinations de vacances. Cette partie interroge également au sujet des restrictions de
régime alimentaire, ainsi que du manque de diversification de leur régime alimentaire.

La partie «impact émotionnel » recherche des souffrances physiques et
psychologiques découlant de 'allergie alimentaire. L’enfant peut se sentir différents de
ses camarades ou de sa fratrie et peut étre amené a se responsabiliser plus précocement
que ses congéneres. Un trouble de type anxieux, des inquiétudes vis-a-vis des futures
opportunités professionnelles ou dans le cadre du loisir sont également recherchées.
Enfin, la derniere question concerne I'empathie et la compréhension de I'’entourage de

I'enfant.
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C- Questionnaire général sur la prise en charge de I’enfant allergique a
I'arachide

Afin de compléter les données présentes dans le dossier médical et les questions
posées par le questionnaire de qualité de vie FAQLQ-PF, nous avons créé un questionnaire
supplémentaire (cf. annexe 10). Il permet d’obtenir une meilleure caractérisation de la
population et pourra étre 'objet de réponse a des objectifs secondaires. Il n’a pas fait
I'objet d’'une validation scientifique et ne permet pas de statuer la qualité de vie de
I'enfant.

La premiere partie du questionnaire concerne le vécu du TPO par le patient et ses
parents. Elle détaille les attentes du patient avant sa réalisation, puis les impressions et
I'apport de connaissance que ce dernier a permis. La présence d’ingestions accidentelles
avant et apres le TPO est vérifié. Enfin, le patient doit signaler s’il considere que sa qualité
de vie est améliorée ou non par la réalisation du TPO.

La deuxieme partie du questionnaire ne concerne que le groupe ITO. Elle permet
de mieux caractériser les patients de ce groupe. Des précisions quant a la phase du
protocole d'ITO en cours, la durée de réalisation, la quantité d’arachide prise sont
demandées.

Trois autres questions interrogent sur le souhait actuel de 'enfant de poursuite de
I'ITO : I'enfant étant un étre en constant développement, il est possible que son désir
évolue et ne soit plus le méme que lors de l'initiation de I'I'TO. Un item suivant permet de
nous informer quant aux objectifs de la réalisation de I'I'TO pour I’enfant et ses parents et
si 'enfant, les parents ou le médecin sont a l'origine de ce traitement. D’autres items
permettent d’obtenir des détails sur les effets secondaires présentés par le patient au

cours de I'ITO. Et, pour finir, la derniere question évalue l'impression subjective
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d’amélioration de la qualité de vie de 'enfant et de ses parents depuis I'instauration de

I'ITO.

4 Objectif principal
L’objectif principal est de comparer la qualité de vie d'un groupe d’enfants

allergiques a I'arachide en cours d’ITO avec un groupe en cours d’éviction.

Le critere d’évaluation principal est la comparaison du score de qualité de vie
global du questionnaire FAQLQ-PF des enfants du groupe ITO avec celui du groupe

éviction.

5) Objectifs secondaires

A- Comparaison des 3 sous-parties du questionnaire de qualité de vie

Les items du questionnaire FAQLQ-PF sont regroupés en 3 domaines distincts.
Les allergies alimentaires peuvent engendrer un « impact émotionnel », des
« restrictions sociales et alimentaires » et une « anxiété liée a la nourriture ». Notre
premier objectif secondaire cherche a comparer la qualité de vie des deux modes de
prises en charge, mais en considérant chaque sous-partie du questionnaire de maniere
indépendante.

L’étude de sous-groupe de patients tente de définir les caractéristiques cliniques
ou biologiques des patients pour lesquels I'ITO a I'arachide serait plus bénéfique en

termes de qualité de vie comparativement a I'éviction seule.

B- Description approfondie du groupe ITO
Une description approfondie des caractéristiques des patients du groupe ITO est
réalisée a I'aide des données issues du questionnaire général sur la prise en charge de

I'enfant allergique a I'arachide.
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C- Impact du TPO sur la qualité de vie dans les 2 groupes
Une corrélation entre le score global de qualité de vie et'effet du TPO (réassurance
ou peur), la connaissance apportée par le TPO, la persistance d’ingestion accidentelle et
I'impression subjective d’amélioration de la qualité de vie est étudiée. Cette étude est

réalisée sur la totalité de notre cohorte (groupes ITO + éviction).

D- Impact de I'age sur la qualité de vie dans les 2 groupes
Une comparaison par sous-groupe d'age de la qualité de vie de nos 2 groupes
d’'intérét est réalisée dans un premier temps. L’age de I'enfant, étre en développement, est
un facteur modifiant potentiellement la perception de qualité de vie. Le contexte social et
scolaire joue un role majeur a ces ages de la vie. Trois groupes d’enfants sont constitués
arbitrairement sur la base des étapes scolaires : Le premier groupe est constitué d’enfants
scolarisés en primaire (de 6 a 10 ans), le second au college (agés de 11 a 15 ans) et le

troisieme au lycée (agés de 16 a 18 ans).

E- Recherche de facteurs influencant la qualité de vie

a) GroupeITO

En considérant le groupe ITO uniquement, un lien entre la tranche d’age du patient
(3-5 ans, 5-10 ans, 11-15 ans, ou 16-18 ans) et le score de qualité de vie global du
questionnaire FAQLQ-PF ou de chacune de ses sous-parties est recherché.

Nous réalisons également une analyse multivariée via une régression linéaire a la
recherche de variables potentiellement associée a un gain ou un défect de qualité de vie.
Les variables étudiées sont les suivantes : le sexe, I'dge, la présence d’'un terrain
asthmatique personnel, la présence d’un terrain atopique familial, I'association a une

autre allergie alimentaire, le grade de réaction posant le diagnostic initial, I'ancienneté de
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I'allergie a I'arachide, la taille des prick-tests a I'arachide, le taux d’allergéne moléculaire
Ara h2, le grade de réaction lors du TPO initial, un seuil réactogene supérieur a 1g lors du
TPO, la durée depuis linitiation de I'ITO et la quantité d’arachide consommée
quotidiennement.

Une corrélation univariée entre le score de qualité de vie et plusieurs autres
parametres est également recherché : les objectifs de réalisation de I'I'TO, la phase en
cours de I'I'TO (montée de dose ou maintenance), le souhait de poursuite de I'ITO, la
personne a l'initiative de I'I'TO, la présence de réactions secondaires aux prises des doses

d’arachide en ITO et I'impression subjective de qualité de vie.

b) Groupe éviction

Au sein du groupe éviction, un lien entre la qualité de vie du patient et I'age de
I'enfant, est également recherché, en considérant les mémes tranches d’age
qu’'auparavant (5-10 ans, 11-15 ans, 16-18 ans et 11-18 ans).

Au sein de ce méme groupe, une analyse multivariée via une régression linéaire
est réalisée a la recherche d’une variable potentiellement associée a un gain ou une perte
de qualité de vie pour I'enfant. Les variables étudiées sont en partie similaires a celles de
I'étude du groupe ITO : le sexe, I'age, terrain atopique familial, I'association a une autre
allergie alimentaire, la présence d’'un asthme, le grade de la réaction clinique initiale, le
bilan étiologique allergologique comprenant les sensibilisations sériques a l'allergene
moléculaire rAra h2, les sensibilisations cutanées a 'arachide, 1'age, le grade de réaction
de réaction allergique, le seuil réactogene lors du TPO a I'arachide et I'impression induite

par le TPO.
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6) Criteres d’inclusion et d’exclusion

A- Critéres d’inclusion
Les patients inclus sont agés de 3 a 18 ans et ont un diagnostic d’allergie a
I'arachide confirmé par un TPO positif entre janvier 2014 et janvier 2020. Les 2

questionnaires doivent étre complétés par le patient et/ou ses proches.

B- Criteres de non-inclusion

Les patients avec un age strictement inférieur a 3 ans ou un age strictement
supérieur a 18 ans sont exclus. En effet, 'immunothérapie a I'arachide est compliquée a
réaliser chez le nourrisson: les signes cliniques et les capacités d’expression sont
difficilement identifiables a cet age. Les adultes ne sont pas inclus dans cette étude pour
plusieurs raisons : I'ITO a I'arachide étant principalement proposée chez 'enfant, et les
questionnaires d’évaluation de la qualité de vie ne sont pas comparables.

Les patients avec un TPO négatif sont exclus.

Le dernier critére consiste en un refus ou une absence de signature du formulaire
de non-opposition d’utilisation des données médicales, qui doit étre signé par le

représentant légal majeur de I’enfant. (cf. annexe 11)
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7) Description pratique de I'essai

A- Les modalités de remplissage du questionnaire
Les questionnaires sont remplis soit lors de consultation de suivi en présentiel soit

lors d’appels téléphoniques pendant la pandémie COVID.

B- Le recueil de données
Le recueil de données est effectué par relecture des dossiers des patients apres
I'inclusion. Un numéro d’anonymat est attribué a chaque patient constitué de la premiere
lettre du prénom suivi de la premiére lettre du nom de famille et finalisé par la date de

naissance.

Les données suivantes ont été recueillis :

Le sexe du patient.

L’age du patient : I'age (en années) au moment du remplissage du questionnaire.

Le terrain atopique familial : un terrain atopique familial est présent lorsque les
parents du patient et/ou les fréres et sceurs ont présenté une dermatite atopique, une
rhinoconjonctivite allergique, un asthme allergique et/ou une allergie alimentaire.

Les antécédents personnels d’atopie: la dermatite atopique, la présence
d’autres allergies alimentaires, I’asthme ou la rhinoconjonctivite allergique.

L’age de la réaction allergique initiale a I’'arachide (en années), a 'origine du

diagnostic de I'allergie alimentaire a I'arachide.
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La réaction clinique initiale a I'ingestion d’arachide : elle est décrite selon la

classification d’Astier :(181)

Grades Symptomes
0 Aucun
1 Urticaire limitée (< 10 papules)
Eczéma
Douleur abdominale de résolution spontanée
Rhinoconjonctivite
2 1 organe cible atteint*

Urticaire généralisée

Angioedéme sans atteinte laryngée

Douleur abdominale nécessitant un traitement médicamenteux
Asthme léger (toux et/ou chute de DEP < 20%)

3 2 organes cibles atteints*

4 3 organes cibles atteints*

Ou angioedéme laryngé

Ou hypotension artérielle

Ou crise d’asthme nécessitant un traitement médicamenteux

5 Atteinte cardio-respiratoire nécessitant une admission en soins intensifs
*Atteintes d’organes cibles : voir grade 2

La classification d'Astier(182) est une classification utilisée notamment en France pour
les allergies alimentaires IgE médiées. Elle permet de grader la sévérité de la réaction
anaphylactique. Cette classification permet d’évaluer particulierement bien la gravité des
réactions allergiques lors de tests de provocation orale. Elle a été congue a partir des
grades d’anaphylaxie publiés par Ewan et Clark.

La date du TPO : La date du test de provocation oral qui a permis de trouver le
seuil de réaction allergique et de confirmer 'existence de 'allergie a I'arachide.

L’age du patient au moment du TPO (en année).

La mesure en millimétre des tests cutanés avec extraits allergénique
commercial (laboratoire ALK® a Strasbourg et a Haguenau) et arachide grillée avant
la réalisation du TPO : diametre moyen de la papule sans les pseudopodes exprimés en
millimetres.

Le taux d'IgE spécifique vis-a-vis de I'arachide et des allergenes moléculaires
dosé au maximum 12 mois avant le TPO : les résultats de ces dosages sanguins sont

donnés en kUA/L. Les taux supérieurs a 100 kU/L ne sont pas toujours précisés par les
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laboratoires d’analyse médicale et seront laissés a la valeur de 100 kU/L. Nos dosages
sont réalisés par la méthode ImmunoCap du laboratoire Thermofischer.

La dose réactogene : c’estla dose apres laquelle I'individu développe les premiers
symptémes d’une réaction IgE médiée. Elle est exprimée en grammes.

La dose cumulée a I'origine de la réaction allergique : c’est la dose totale ayant
pu étre ingérée lors du TPO. Cette dose est exprimée en gramme d’arachide avec une
précision au millieme et en milligramme de protéine d’arachide.

Les symptomes cliniques des réactions allergiques listés sont les suivants :
syndrome oral, urticaire généralisée, rhino-conjonctivite allergique, angioedeme laryngé,
douleurs abdominales, diarrhées, nausées-vomissements, asthme, asthénie, hypotension
artérielle, tachycardie, bradycardie

Les réponses aux questionnaires : les réponses au questionnaire confectionné pour
cette étude sont binaires ; les réponses au questionnaire FAQLQ sont cotées de 0 a 6 et
correspondent respectivement a «pas du tout», «un petit peu», «légerement »,
« modérément », « passablement », « beaucoup » et « extrémement ». La qualité de vie est

d’autant meilleure que le score s’approche de 0.
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II1- Résultats

1) Etude des caractéristiques de I’échantillon de
population étudié

A- Description des patients inclus dans I’étude

Les consultations de suivi ont été programmeées entre le ler novembre 2019 et le
31 juillet 2020. Nous avons répertorié 107 patients potentiellement éligibles a I'étude
ayant bénéficié d'un premier TPO a 'arachide entre 2014 et 2020.

Les sujets ont été sélectionnés lors de consultations de suivi dans les centres
hospitaliers de Haguenau et Strasbourg du ler novembre 2019 au 16 mars 2020, puis du
10 mai 2020 au 31 juillet 2020. A compter du 17 mars 2020, dans le cadre de la pandémie
COVID, une période de confinement est mise en place en France. Lors de cette période, les
consultations de suivi des patients ont été reportées. lls ont alors été contactés par appels
téléphoniques et les questionnaires ont été remplis soit par téléphone soit par mail, selon
les disponibilités des patients. 40% des 107 patients éligibles n’ont malheureusement pas
pu étre vus en consultation de suivi ou contactés au cours de la période d’inclusion : ils
ont été exclus de 'étude apres 4 essais d’appel téléphonique infructueux ou apres 3
relances de mail sans retour de réponse aux questionnaires de qualité de vie.

Parmi les 62 patients ayant rempli les questionnaires de qualité de vie, 5 patients
ont été exclus : 4 d’entre eux avaient interrompu I'ITO et un autre venait tout juste de la

débuter.
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Schéma 9 représentant le diagramme de flux de notre étude :

107 patients ont bénéficié d'un TPO a I'arachide entre 2014 et 2020

62 patients inclus en consultation de suivi ou
par contact téléphonique

45 patients exlus

43 patients
non vus en
consultation
de suivi et non
disponibles
par téléphone

2 refus de
5 patients exclus signature du
consentement

57 patients répartis dans les
groupes ITO et éviction

1 patient car
réalisation du
TPO le jour de
la réponse au
questionnaire

25 patients
inclus dans le 4 patients car
groupe arrétde I'ITO
éviction

32 patients
inclus dans le
groupe ITO

Les caractéristiques de tous les patients inclus dans I'étude, groupe ITO et éviction,
sont énumérées dans le tableau ci-dessous. Il est nécessaire de les détailler car une partie

de I’étude secondaire s’y rattache.

Tableau 11 présentant les caractéristiques de notre cohorte de patients :

Caractéristiques Echantillon de
patient inclus

Pourcentage de garcons 50
Médiane d’age (en année) 12
Terrain atopique familial (en %) 70,2
Antécédent personnel de dermatite atopique (en %) 70,2
Antécédent personnel d’autres allergies alimentaires (en %) 45,6
Antécédent personnel de rhinoconjonctivite allergique (en %) 54,4
Antécédent personnel d’asthme (en %) 66,7
Age médian de la réaction portant le diagnostic (année) 3
Médiane de la mesure des prick-tests en extrait (mm) 8
Médiane de la mesure des prick-tests en natif (mm) 10
Taux médian de I'allergéne moléculaire rAra h2 (kUA/1) 12,7
Pourcentage de syndrome oral lors du TPO 7,0
Pourcentage de grade 1 lors du TPO 26,3
Pourcentage de grade 2 lors du TPO 33,3
Pourcentage de grade 3 lors du TPO 8,8
Pourcentage de grade 4 lors du TPO 5,3
Pourcentage de grade 5 lors du TPO 0
Seuil réactogéne médian en mg d’arachide ; équivalence en mg de protéine 100 (+/-1502);
d’arachide (avec son écart-type) 25 (+/- 375,5)
Pourcentage de seuil réactogene < 1 g d’arachide lors du TPO 57,9
Pourcentage de patients en cours d’'ITO 56,1
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B- Caractéristiques des 2 groupes de patients étudiés

Les données des patients sont globalement superposables pour le sexe, I'age et le

terrain atopique a I'exception de 'asthme. Elles sont détaillées dans le tableau ci-dessous.

Tableau 12 permettant une comparaison des caractéristiques des enfants du groupe ITO versus ceux du groupe

éviction :

Caractéristiques Groupe ITO Groupe
éviction

Pourcentage de garcons 43,7 56
Médiane d’age (en année) 10 13
Terrain atopique familial (en %) 65,6 76
Antécédent personnel de dermatite atopique (en %) 75 68
Antécédent personnel d’autres allergies alimentaires (en %) 46,9 48
Antécédent personnel de rhinoconjonctivite allergique (en %) 50 64
Antécédent personnel d’asthme (en %) 59,4 76
Age médian a I'age du diagnostic (en année) 3 3
Médiane de mesure des prick-tests en extrait (en mm) 7,5 9
Médiane de mesure des prick-tests en natif (en mm) 10 10
Taux médian de I'allergene moléculaire rAra h2 (en kUA/I) 3,6 55,5
Durée médiane entre I’age de réaction initiale et 'age au TPO (en années +/- 3,5 (+/-3,6) 7(+/-4)
écart-types)
Pourcentage de syndrome oral 3,1 12
Pourcentage de grade 1 lors du TPO 25 28
Pourcentage de grade 2 lors du TPO 43,8 20
Pourcentage de grade 3 lors du TPO 6,3 12
Pourcentage de grade 4 lors du TPO 3,1 8
Pourcentage de grade 5 lors du TPO 0 0
Seuil réactogéne médian en mg d’arachide ; équivalence en mg de protéine 650 (+/-1841); 100 (+/-532);
d’arachide (avec leurs écart-types) 162,5 (+/- 460) 25 (+/-133)
Pourcentage de seuil réactogene < 1g 40,6 80
Durée médiane d'ITO ou durée de suivi depuis le TPO (en années +/- écart- 2,8 (+/-1,8) 2,4 (+/-19)
type)

2) Objectif principal

La moyenne du score de qualité de vie global de notre cohorte est évaluée a 1,56
sur un total de 6 points. Une différence de 0,73 points est mise en évidence entre les scores
de nos 2 groupes, avec un score global de qualité de vie évalué a 1,24 pour le groupe ITO
eta 1,97 pour le groupe éviction. La p valeur associée au croisement de ces variables selon
le test de Mann Whitney Wilcoxon est de 0,01. Le groupe d’enfants en cours
d’'immunothérapie a I'arachide a un score de qualité de vie significativement plus
bas que celui en cours d’éviction, nous permettant d’affirmer qu’ils ont une

meilleure qualité de vie.
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Schéma 10 représentant le diagramme en boite Tableau 13 résumant les caractéristiques
permettant de comparer I'étendue des valeurs du score  statistiques évaluées dans le cadre de la réponse a
moyen global de qualité de vie du groupe ITO avec celle  'objectif primaire :

du groupe éviction :

6 Score global de Groupe | Groupe
v, 5 ° qualité de vie ITO éviction
;; s i Moyenne du score 1,24 1,97
23 global de qualité de vie
BB 3 Valeur minimale 0,03 0,38
% Tg 2 - Premier quartile 0,45 0,97
| Médiane 0,81 1,62
0 Troisieme quartile 1,94 2,43
Groupe ITO Groupe éviction Valeur maximale 3,66 510

D’un point de vue clinique, selon R. Jaeschke et al., en 1989, dans « Measurement
of health status »,(183) la valeur définie préalablement comme le plus petit changement
de qualité de vie per¢u comme cliniquement signifiant, appelé en anglais « MID = Minimal
Importance Difference » est estimée a 0,5 pour les scores de qualité de vie utilisant les
échelles de qualité de vie a 7 points. Une différence de 0,73 point entre les scores globaux
de chaque groupe est mise en évidence pour notre objectif primaire, ce qui est en faveur

d’une différence clinique significative.

3) Objectifs secondaires

A- Comparaison des 3 sous-parties du questionnaire de qualité de vie

a) Sous-partie anxiété liée a la nourriture

Les moyennes de cette sous-partie sont calculées respectivement a 1,42 et 2,36
pour les groupes ITO et éviction. La p valeur associée au croisement de ces variables selon
le test de Mann Whitney Wilcoxon est de 0,01. Une différence de 0,94 points est calculée
entre ces deux moyennes. La qualité de vie liée a I'anxiété due a la nourriture est
améliorée de facon clinique et statistiquement significative dans le groupe ITO en

comparaison avec le groupe éviction.
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Schéma 11 représentant un diagramme en boite
permettant de comparer I'étendue des valeurs du
score moyen de la sous-partie « anxiété liée a la
nourriture » du groupe ITO avec celle du groupe
éviction :
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b) Sous-partie restrictions sociales

Tableau 14 résumant les caractéristiques
statistiques évaluées dans le cadre de la
comparaison des scores de qualité de vie de la sous-
partie « anxiété liée a la nourriture » du groupe ITO

avec celle du groupe éviction :

Score de qualité de Groupe Groupe
vie de la sous-partie ITO éviction
« anxiété liée a la

nourriture »

Moyenne du score de 1,42 2,36
qualité de vie de la

sous-partie « anxiété

liée a la nourriture »

Valeur minimale 0 0,38
Premier quartile 0,38 1,12
Médiane 0,81 1,88
Troisieme quartile 2,25 3,12
Valeur maximale 5,25 5,75

Les moyennes de cette sous-partie sont calculées respectivement a 1,01 et 1,73
pour les groupes ITO et éviction, avec une différence de 0,72 points entre ces deux scores.
La p valeur associée au croisement de ces variables selon le test de Mann Whitney
Wilcoxon est de 0,03. Les scores de qualité de vie de la sous-partie « restrictions
sociales » sont améliorés de facon cliniquement et statistiquement significative

dans le groupe ITO par rapport au groupe éviction.

Schéma 12 représentant un diagramme en bofite
permettant de comparer l'étendue des valeurs du
score moyen de la sous-partie « restriction sociale »
du groupe ITO avec celle du groupe éviction :

Tableau 15 résumant les caractéristiques statistiques
évaluées dans le cadre de la comparaison des scores
de qualité de vie de la sous-partie « restriction
sociale » du groupe ITO et du groupe éviction :

6 Score de qualité de vie Groupe | Groupe
= de la sous-partie ITO éviction
& 5 5 « restriction sociale »
§ 5 _ 4 Moyenne du score de 1,01 1,73
e E K* qualité de vie de la sous-
2 =E -g 3 T partie « restriction
% % a5 » sociale » _
& g { 5 Valeur minimale 0 0
Premier quartile 0,08 0,78
0 Médiane 0,67 1,22
Groupe ITO Groupe éviction Troisieme quartile 1,69 2,44
Valeur maximale 3,33 5,33
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c) Sous-partie impact émotionnel

Il n’a pas été démontré d’amélioration statistiquement significative du score de la
sous-partie « impact émotionnel » du groupe en ITO par rapport au groupe en éviction (p
= 0,17). Cependant, les moyennes obtenues pour cette sous-partie sont respectivement
calculées a 1,30 et 1,81 pour le groupe ITO et le groupe éviction. Une différence de 0,51
points est observée entre ces 2 scores, en faveur d'une amélioration clinique
significative de la qualité de vie des patients du groupe ITO en comparaison avec le

groupe éviction.

Schéma 13 représentant un diagramme en boite Tableau 16 résumant les caractéristiques statistiques
permettant de comparer I'étendue des valeurs du évaluées dans le cadre de la comparaison des scores
score moyen de la sous-partie «impact de qualité de vie de la sous-partie «impact
émotionnel » du groupe ITO avec celle du groupe émotionnel » du groupe ITO et du groupe éviction :
éviction :

Score de qualité de vie de | Groupe | Groupe
5 la sous-partie ITO éviction
E o « restriction sociale »
g Q= 4 Moyenne du score de 1,30 1,81
e E* § 3 T qualité de vie de la sous-
il partie « restriction
g _fl:J § 2 sociale »
B g L Valeur minimale 0,08 0,08
o B Premier quartile 0,59 0,77
0 == == Médiane 0,96 1,38
Groupe éviction Troisieme quartile 1,98 2,54
Groupe ITO Valeur maximale 3,46 4,54

B- Description approfondie du groupe ITO
Tout d’abord, le(s) objectif(s) et motivation(s) a I'origine de la réalisation d'une
immunothérapie allergénique a I'arachide divergent. La raison principale évoquée, par
2/3 des patients (59,4%), est I'espérance d’'une réduction du danger au quotidien. La
moitié des patients esperent guérir de leur allergie. Les autres objectifs concernent la
possibilité de prendre les repas en dehors du domicile (50%), I'autorisation de manger a

la cantine scolaire (40,6%), 'autorisation de la consommation des traces d’arachide
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(31,3%) et de ne plus avoir besoin de lire les étiquettes des produits pré-emballés

(21,9%).

Schéma 13 représentant un diagramme en bdton permettant de mettre en évidence les objectifs de
réalisation de I'I'TO par ordre de fréquence :

Objectifs des enfants motivant a la réalisation d'une ITO a l'arachide

Autre raison T———— 219
Ne plus avoir besoin de lire les étiquettes m—— 219
Pouvoir manger des traces d'arachide m—— ————— 31 3
Pouvoir manger a la cantine scolaire T 40,6
Pouvoir manger en dehors du domicile . —————————— 5 ()
L'espoir de guérison définitive e ———————————— 5(
Laréduction du danger ISEEE—————— 50 4

0 10 20 30 40 50 60 70

Objectifs

Pourcentage de patients motivés par ces objectifs

Schéma 14 représentant ces
données par un diagramme
circulaire.

Contre toute attente, ’enfant n’est jamais a 'origine

de l'initiation de I'ITO. Il s’agit quasiment exclusivement

d’une décision prise par un médecin, dans 81,3% des cas, et
= Le docteur 81,3 %

. o
pour une minorité des cas, 18,8%, par les parents.  Les parents 16,8 9

Donnée manquante 1,4
%

Parmi les 32 enfants concernés par I'ITO, 24 patients (soit 75 %) souhaitent
poursuivre I'I'TO, alors que 4 enfants (soit 12,5 %) désireraient 'arréter. Ceux souhaitant
poursuivre I'I'TO ont débuté le traitement depuis une durée médiane de 2,5 ans (+/- 1,8
ans) et ceux souhaitant I'arréter depuis une durée médiane de 3,4 ans (+/-2,1 ans). Les 4
enfants souhaitant arréter I'I'TO sont agés respectivement de 10, 12, 15 et 15 ans. Les 4

derniers enfants restants, agés respectivement de 6, 10, 10 et 16 ans, ont répondu qu'’ils
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ne savaient pas s'’ils souhaitaient poursuivre ou non I'I'TO, et cette derniere a été débutée
depuis une durée médiane de 3,8 ans (+/-1,7 ans).

La dose d’arachide quotidienne prise par les enfants de notre cohorte a une
médiane évaluée a 2100 (+/- 2339) mg d’arachide correspondant a 525 (+/- 584,8) mg
de protéine d’arachide. Ces doses sont prises depuis une durée médiane correspondant a
1 an et une durée moyenne de 1,7 ans. Parmi ces patients, 27 sont en cours de phase de
maintenance, seulement 2 d’entre eux sont en cours de montée de dose, et 3 autres
prennent une dose d’arachide variable moins régulierement que ne le voudrait le
protocole d'ITO.

Les ingestions de doses dans le cadre du protocole d'immunothérapie sont a
I'origine de réactions allergiques de sévérité variable chez un tiers de nos patients
(31,3%). Dans certains cas, des facteurs potentialisant sont décrits, le plus fréquent étant
la réalisation d’'un effort physique (9,4% des cas). Les autres facteurs potentialisant
rapportés sont la fievre ou l'infection, la prise de la dose a jeun, 'oubli de prise de dose
d’arachide du protocole et un état de stress, et ne concernent qu'un seul de nos patients.
Les autres facteurs potentialisant décrits dans la littérature ne sont pas rapportés par nos
patients. 18,8% des patients ont d( utiliser leur trousse d'urgence et deux prises en
charge hospitalieres ont été nécessaires.

59,4 % des patients en phase de maintenance déclarent avoir atteint les objectifs
de la réalisation de 'immunothérapie. Pour les 2 seuls patients en cours de montée de
dose, 'un a répondu qu’il estimait sa qualité de vie améliorée depuis cette phase au

contraire de ses parents, et I'autre n’a pas répondu a ces questions.
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C- Impact du TPO sur la qualité de vie dans les 2 groupes

L’étude de I'impact du TPO sur la qualité de vie globale est réalisée pour notre
population globale. Au moment de I'inclusion, le délai médian par rapport a la date de
réalisation du TPO est évalué a 2,6 +/- 1,8 ans.

Parmi 'ensemble des patients étudiés, 87,8% des enfants ou de leurs parents
se souviennent du déroulement du TPO a I'arachide. Pour seulement 29,8% de ces
enfants, le type de réaction allergique présenté lors du TPO était attendue. Parmi les
autres patients, la réaction était considérée comme plus grave qu’attendue dans 35% des
cas et moins grave dans 26% des cas. La moitié des patients inclus (49,1%) se sont sentis
rassurés par le TPO et seulement un tiers (29,8%) effrayés. Il n'y a pas de différence
significative entre ces 2 proportions selon le test exact de Fischer. Les enfants et les
parents rassurés par le TPO n’ont pas de meilleur score de qualité de vie que les autres
(1,53 versus 1,61 ; p = 0,73) et, a I'inverse, les patients qui se sont sentis effrayés lors du
TPO n’ont pas un score de qualité de vie plus altéré que les autres (1,73 versus 1,51 ; p =

0,48), selon le test statistique de Mann Whitney Wilcoxon.

L’intérét pédagogique du TPO a 'arachide peut étre illustré par les réponses de
nos patients : 75,4% de la totalité des enfants ont affirmé mieux connaitre leur allergie
apres sa réalisation et 61,4% ont tiré des legcons du traitement mis en ceuvre. Ces patients
ont une amélioration cliniquement significative de leur qualité de vie selon le score global
FAQLQ-PF avec une différence de 0,71 points entre les moyennes des scores comparés,
1,27 versus 1,98, méme si ce résultat n’est pas statistiquement significatif (p-valeur a 0,06
selon le test statistique de Mann Whitney Wilcoxon). Ils n’ont pas pour autant une
diminution statistiquement significative des ingestions accidentelles d’arachide dans les

suites du TPO (test exact de Fischer et du Chi 2).
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76% du groupe éviction et 65,6 % du groupe ITO ont présenté des ingestions
accidentelles d’arachide avant le TPO, les durées médianes entre la réaction initiale et la
date du TPO étant respectivement de 7 ans (+/- 4 ans) et 3,5 ans (+/- 3,6 ans). Apres le
TPO, le taux d’ingestions accidentelles est moindre, car il concerne 28% du groupe
éviction et 12,5% du groupe ITO, les durées médianes entre la date du TPO et le moment
de l'inclusion étant respectivement de 2,4 ans (+/- 1,9 ans) et 2,8 ans (+/- 1,8 ans). Le taux
d’'ingestion accidentelle apres réalisation du TPO est plus important chez les enfants en
éviction que chez ceux en ITO hors prise de doses du protocole. Globalement, la présence
d’'ingestion accidentelle ne modifie pas significativement le score de qualité de vie global
en comparaison avec les enfants n’en présentant pas (moyennes a 1,57 versus 1,58 avec

p = 0,98 selon le test de Mann Whitney Wilcoxon).

L’effet du TPO sur la qualité de vie est également étudié : environ la moitié des
enfants et des parents du groupe éviction, ainsi que la moitié des parents du groupe ITO
déclarent une amélioration de leur qualité de vie apres sa réalisation, alors que cela ne
représente qu’'un tiers des enfants du groupe ITO. Les patients ayant déclaré une
meilleure qualité de vie apres le TPO n’ont pas un score global significativement plus bas
que les autres (ni cliniquement 1,40 versus 1,80, ni statistiquement selon le test de Mann

Whitney Wilcoson).

D- Impact de I’age sur la qualité de vie dans les 2 groupes
Une étude de la comparaison du score global moyen de qualité de vie du groupe
ITO et du groupe éviction est également réalisée par classe d’age, ce qui permet de mettre
en évidence une amélioration cliniquement significative des patients du groupe ITO pour

chaque classe d’age (1,54 versus 2,31 pour les « 6-10 ans », 1,01 versus 1,54 pourles « 11-
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15 ans », ou 1,48 versus 2,29 pour les « 16-18 »). En revanche, pour aucune d’entre elles,
le score moyen de qualité de vie n’est inférieur de fagon statistiquement significative pour
le groupe ITO. L’analyse statistique a été réalisée a I'aide du test de Student pour les 2
groupes d’age avec les plus petits effectifs (groupes 6-10 ans et groupe 16-18 ans) et avec
le test de Mann Whitney Wilcoxon pour le dernier (11-15 ans). En étudiant le
regroupement de 2 classes d’age comportant alors les « 11-18 ans » nous permettant
d’obtenir un effectif plus conséquent, le score global de qualité de vie est en faveur d’'une
meilleure qualité de vie clinique dans le groupe ITO que dans le groupe éviction (1,81
versus 1,20) mais non statistiquement significative, la p valeur associée au croisement de

ces variables étant de 0.08 (test de Mann-Whitney Wilcoxon).

Au sein du groupe ITO uniquement, les scores de qualité de vie moyen de chaque
catégorie d’age sont cette fois comparés entre eux, ne mettant pas en évidence d’impact
statistiquement significatif d’'une classe d’age particuliére sur le score global de qualité de
vie (moyenne a 0,82 pour les 3-5 ans, 1,54 pour les 5-10 ans, 1,01 pour les 11-15 ans et
1,48 pour les 16-18 ans), ni sur les scores des différentes sous-parties (pour la sous-partie
« anxiété liée a la nourriture », les scores sont respectivement a 0,95-1,96-1,00-1,50, pour
la sous-partie « restrictions sociales » respectivement a 0,77-1,29-0,70-1,18 et pour la
sous-partie «impact émotionnel » respectivement a 0,74-1,35-1,32-1,76). L’analyse
statistique a été réalisée a I'aide d'un test de Kruskal Wallis.

Enfin, au sein du groupe éviction, aucune des catégories d’age n’est associée de
facon statistiquement significative a une diminution des scores de qualité de vie global
(2,31 pour la classe d’age des 6-10 ans, 1,54 pour celle des 11-15 ans et 2,29 pour celle
des 16-18 ans), de la sous-partie « anxiété liée a la nourriture » (respectivement 2,78-

2,02-2,42), de la sous-partie « restriction sociale » (respectivement 1,99-1,16-2,43) ou de
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la sous-partie « impact émotionnel » (respectivement 2,17-1,43-2,04) selon le test de
Kurskal Wallis.

Cliniquement, que ce soit pour le score global de qualité de vie ou le score de
chacune des sous-parties, c’est la classe d’age des 11-15 ans qui a un score de qualité de
vie significativement amélioré que ce soit lors de la comparaison des classes d’age au sein

du groupe ITO ou au sein du groupe éviction.

E- Recherche de facteurs influencant la qualité de vie

a) GroupeITO

Ces analyses sont a la recherche de variable ayant un impact sur la qualité de vie
globale des patients du groupe ITO. Toutes les variables que nous avons proposé dans la
partie méthodologie ont été étudié a I'aide d’'une analyse univariée et seules celles dont
la p valeur était supérieure a 0,20 ont été inclue dans I'analyse multivariée, a savoir le
sexe, I'age, le seuil réactogene et I'asthme. Les autres variables n’ont pas pu étre
étudiées.

Tableau 16 montrant les résultats de I'analyse multivariée a la recherche de données influant de fagon
significative le score de qualité de vie global :

Variables Estimation P-valeur
Sexe -0,7055 0,08
Age -0,0662 0,17
Seuil réactogéne 0,9572 0,03
Asthme 0,6705 0,07

Dans notre analyse, aucune corrélation significative n’est trouvée entre I'age de
I'enfant en cours d'ITO et le score de qualité de vie. La p-valeur est évaluée a 0,17.

Les patients asthmatiques en cours d’ITO ont des scores globaux de qualité de vie
plus élevés, en faveur d’'une qualité de vie plus altérée, en comparaison avec les autres

enfants. La p-valeur est non significative, elle est mesurée a 0,07 pour cette variable.
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Les filles ont un score de qualité de vie plus altéré que les gar¢cons dans le groupe
ITO. Ce résultat a une p-valeur évaluée a 0,08, non statistiquement significative.

La seule variable jouant de fagon significative sur le score de qualité de vie global
est le seuil réactogene lors du TPO : les enfants avec un seuil réactogéne bas, inférieur a
un gramme lors du TPO initial ont un score de qualité de vie plus altéré que les patients
avec un seuil réactogeéne supérieur a un gramme.

L’analyse de la valeur du score de qualité de vie global en fonction des objectifs de
réalisation de 'immunothérapie orale ne retrouve aucune association significative selon
test de Mann Whitney Wilcoxon, mise a part pour le groupe de patient ayant choisi « pour
guérir de I'allergie » : les scores de qualité de vie moyens de ce groupe de patient sont
calculés a 1, versus 1,49 sur 6 pour les autres enfants (p = 0,05). L’autre objectif associé
uniquement a une amélioration clinique du score de qualité de vie global est le suivant
«ne plus avoir besoin de lire les étiquettes »: scores de qualité de vie moyens
respectivement a 0,70 et 1,40 sur un total de 6 points (p = 0,14).

Il n'y a pas de différence significative de qualité de vie des enfants en fonction de
la personne initiatrice de I'I'TO selon le test de Mann Whitney Wilcoxon.

Les patients qui présentent des réactions allergiques dans les suites des prises
d’arachide prévues dans le cadre du protocole n’ont pas un score de qualité de vie
significativement plus altéré que les autres (moyennes évaluées a 1,58 et 1,12, analyse
selon le test de Mann Whitney Wilcoxon et différence de score moyen non cliniquement

significative).

L’absence de désir de poursuite de I'I'TO altére de facon cliniquement significative
les scores de qualité de vie globaux de I'enfant (1,60 versus 1,10), mais n’altere cependant
pas son score de qualité de vie global de facon statistiquement significative (p = 0,37 selon

le test de Mann Whitney Wilcoxon).
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b) Groupe éviction

L’analyse multivariée ne met pas évidence d'impact significatif sur la qualité de vie
des patients du groupe éviction, ni sur la moyenne du score global, ni sur chacune des 3
sous-parties, en prenant en compte le sexe, I'age, le terrain atopique familial, I'association
a une autre allergie alimentaire, la présence d'un asthme, le grade de la réaction clinique
initiale, le bilan étiologique allergologique comprenant les sensibilisations sériques a
'allergene moléculaire rAra h2, les sensibilisations cutanées a I'arachide, le grade de
réaction de réaction allergique, le seuil réactogene lors du TPO a I'arachide et 'impression

induite par le TPO.
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IV- Discussion

Jusqu’'a présent, seules des études randomisées en double aveugle contre placebos
ou des études longitudinales(138) ont été réalisées au sujet de la comparaison de la
qualité de vie de I'enfant allergique a I'arachide selon le traitement entrepris (ITO ou
éviction). Nos résultats corroborent ce qui jusqu’a présent a été publié dans ces études,
en vie réelle. IIs sont en faveur d’'une meilleure qualité de vie dans le groupe d’enfants en
ITO en comparaison avec celui en éviction avec un impact positif de la réduction de
« I'anxiété liée a la nourriture », de 'amélioration des « restrictions sociales », et dans une
moindre mesure de « I'impact émotionnel ». Nos résultats sont similaires a ceux mis en
évidence dans I’étude de Factor et al.(173) qui a utilisé le méme questionnaire de qualité
de vie que le notre. Cependant, si son effectif est plus important (n=85), il s’agit d’'une
étude qui est longitudinale, sans groupe contrdle, dont I'inclusion ne nécessite pas la
réalisation systématique d’'un TPO et pour laquelle la dose de maintenance a atteindre est
faible (450 mg de protéine d’arachide). Selon notre analyse, le score de qualité de vie
global est également meilleur dans le groupe ITO que dans le groupe éviction quelque soit
classe d’age considérée (cliniquement significatif).

Un des avantages majeurs de notre travail est sa réalisation en vie réelle. Nous
pouvons alors mesurer la qualité de vie d’enfants en cours d’ITO en moyenne 3 ans apres
I'initiation, voire 6 ans au maximum. Nous obtenons dans ce contexte un recul bien plus
important sur le traitement entrepris que dans les essais cliniques déja publiés pour
lesquels le suivi de qualité de vie n’excéde en général pas 2 ans apres l'instauration de
I'ITO. Dans les études américaines publiées a ce sujet des 2012, les délais sont de 6
mois(173), 6,5 mois(124), 18 mois(175), et 24 mois(174), dans une étude irlandaise, il

est de 12 mois apres 'arrét de 'ITO(177), dans une étude norvégienne il est de 24 mois
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(179) et enfin dans une étude israélienne il est de 4 mois.(184) Les questionnaires de
qualité de vie employés, ainsi que leur modalité de remplissage, ne sont pas toujours
similaires.

Par ailleurs, notre étude s’affranchit de biais liés a I'impact du TPO sur la qualité
de vie, ce qui est un gage de qualité : tous nos patients ont bénéficié d’'un TPO au moins 6
mois avant l'inclusion, or il est prouvé que le TPO a une influence sur la qualité de vie
selon plusieurs études de la littérature(169) (170) (171) (172). Celle comprenant la
cohorte d’enfants la plus importante, de R.C. Knibb et al.(172) en Angleterre en 2012, est
en faveur d’'une amélioration de la qualité de vie et de I'anxiété de I'’enfant dans les mois
suivants le TPO, y compris lors de TPO positifs. La journée d’hospitalisation de jour
nécessaire a la réalisation du TPO soustrait également un biais d'information : en effet,
tous nos patients ont bénéficié d’ETP au cours de cette journée, quelque soit leur groupe.

Lorsque les patients ont répondu au questionnaire établi par nos soins, 50%
estimaient subjectivement que le TPO avait une influence positive. En revanche, ces

derniers n’avaient pas un score de qualité de vie meilleur que les autres.

Un des autres objectifs secondaires s’attache a étudier les facteurs préjugeant
d’'une meilleure qualité de vie dans le groupe ITO afin de mieux sélectionner les patients
avant de réaliser ce traitement. La seule variable jouant de fagon significative sur une
diminution du score de qualité de vie global, extraite de notre analyse multivariée, est le
seuil réactogene défini par le TPO. Ce résultat est concordant avec la littérature et la
pratique clinique : les enfants avec un seuil réactogéne bas présentent des difficultés a
réaliser I'ITO sans effets secondaires d'une potentielle gravité. Le seuil réactogene
constitue alors un facteur limitant la réalisation de I'I'TO, alors que c’est cette population-

1a qui tirerait le plus de bénéfice de ce traitement, que ce soit sur le plan de la qualité de
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vie ou sur celui de la diminution des risques lors de I'exposition allergénique. Le risque
de présenter une anaphylaxie lors d’exposition a de trés faibles doses d’arachide et
I'angoisse associée sont probablement a l'origine d'un impact négatif
supplémentaire.(185) Dans I'étude de André-Gomez et al.,(186) les enfants ayant
présenté des effets indésirables au cours de I'ITO avaient un seuil réactogene inférieur a
celui des autres, pouvant expliquer la moindre amélioration de la qualité de vie de ces
enfants lors d’ITO.

Nous avons également étudié I'impact des autres comorbidités allergiques. Selon
notre analyse multivariée, il semblerait que seule la présence d’asthme chez I'enfant ait
un impact négatif sur la qualité de vie des enfants en ITO (résultat non significatif, p =
0,07). D’ailleurs, 'étude de Arasi et al,,(174) met en évidence une amélioration moins
importante de la qualité de vie des enfants sous ITO a I'arachide lors de la présence de
signes respiratoires. Ces informations sont compatibles avec notre expérience clinique,
I'asthme est un réel probléme, et une potentielle déstabilisation est possible notamment
en début d'ITO lors de la phase de montée de dose.

Il nous a aussi semblé intéressant d’étudier I'impact sur la qualité de vie des
motivations et de l'objectif fixé par le patient souhaitant réaliser une ITO. 59,4 % des
patients en phase de maintenance déclarent avoir atteint leurs objectifs concernant I'I'TO.
Cependant, I'atteinte de l'objectif fixé n’a pas d’impact sur la qualité de vie. D’apres
'analyse du questionnaire réalisé par nos soins, c’est « I'espoir de réduction du danger lié
a l'allergéne » qui constitue une des motivations principales a la réalisation d’'une ITO a
I'arachide (2/3 des enfants). Ceci est en accord avec ce qui est aujourd’hui admis par le
corps médical comme un objectif de I'ITO, soit une augmentation du seuil réactogéne et
non une guérison.(187) Toutefois, le seul objectif de réalisation de I'I'TO qui semble

influencer de facon statistiquement significative la qualité de vie est « pour guérir de
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I'allergie » (objectif coché par 60% des patients ; moyennes des scores évaluéesa 1 et 1,49
sur 6; p = 0,05), alors que I'objectif « ne plus avoir besoin de lire les étiquettes » (coché
par 21,9% des enfants) est associée a une meilleure qualité de vie de nos enfants de fagcon
cliniquement significative mais non statistique. Ces résultats reposent sur les faits
suivants : les enfants ayant un espoir initial de guérison ont peut-étre une allergie
alimentaire moins sévere ou une vision plus optimiste de la vie. Pour ce qui est de la
lecture des étiquettes, la réduction du seuil réactogene obtenu grace a I'I'TO permet a la
plupart des enfants de ne plus réaliser I'éviction des traces. Ceci va donc réduire la
fréquence de la lecture des étiquettes et 'attention portée aux traces.

Une faible proportion, 12,5 % des patients (4 enfants) du groupe ITO
souhaiteraient arréter leur ITO a 'arachide. La raison de leur souhait d’interruption de
I'ITO n’est pas connue. Malgré tout, apres analyse comparative des scores de qualité de
vie objectifs, leur qualité de vie n’est pas significativement plus altérée que celle des
autres enfants. L’'absence d'impact négatif sur la qualité de vie des 4 patients qui
souhaitent arréter I'ITO est surprenant, mais il est a pondérer par le fait que notre effectif
est insuffisant, et le fait que nous n’avons pas détaillé les motifs de cet arrét. D’apres notre
questionnaire, dans 81,3% des cas, le médecin est l'initiateur de I'ITO. De ce fait nous
n’avons pas pu comparer la qualité de vie des enfants en fonction de la personne initiatrice
de I'I'TO : aucun enfant n’est a I'origine du souhait de réalisation de ce traitement, et seule
une faible proportion de parents en est a I'origine.

Les classes d’age n’ont pas d’influence significative sur la qualité de vie dans le
groupe ITO (« 6-10 ans », « 11-15 ans », « 16-18 ans » et « 11 a 18 ans »), ni dans celui en
éviction. Par contre, nous observons une tendance a une meilleure qualité de vie pour la

classe d’age « 11-15 ans », mais ceci concerne les 2 groupes.
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De ce fait, selon notre étude, seuls le seuil réactogéne, 'asthme, et certains objectifs
de qualité de vie influencent la qualité de vie des enfants du groupe ITO, et devraient étre
considérés comme des criteres pour initier ou non une ITO. Ceci pourrait initier
positivement la qualité de vie dans notre groupe ITO.

Un certains nombres d’autres variables, ayant un impact sur la qualité de vie, ont
été décrits dans la littérature.(138) Certains semblent avoir un impact négatif, comme la
complexité d’éviction allergénique selon I'équipe de Carrard etal.,(188) I'dge avancé selon
I'équipe de Wassenberg et al.,(134) la sévérité de la maladie selon Saleh-Landerberg et
al,,(160) et un nombre d’allergies alimentaires supérieur a 2 selon Sicherer et al.(152),
alors que d’autres, au contraire, semblent avoir un impact positif, comme le test de

provocation oral selon Soller et al.(189)

Nous avons également étudié I'impact du TPO sur la qualité de vie dans les 2
groupes. 87,8% des enfants et de leur famille se souviennent du jour de sa réalisation, ce
qui en fait un évenement marquant pour la plupart des familles. Cette information est
intéressante a prendre en compte notamment dans le cadre de 'ETP. En effet, les enfants
et leur famille étant les principaux acteurs de ce TPO, les informations délivrées ce jour-
la autour de I'allergie alimentaire sont sans doute mieux assimilées. La réaction présentée
lors du TPO ne correspondait a ce que les patients imaginaient que dans un tiers des cas.
Un tiers des enfants ont percu la réaction allergique comme plus grave qu’attendue et un
quart comme moins grave. Ces données permettent de valoriser la réalisation du TPO, qui
semble réajuster les perceptions de 'enfant et de ses parents de la sévérité de leur allergie
alimentaire. Etant alors mieux avertis et armés, ils peuvent faire face plus sereinement a
un éventuel accident alimentaire, ce qui pourrait contribuer a 'amélioration de leur

qualité de vie. Ceci est également mis en évidence dans I’étude de Nguyen at al,(169) qui



119

montre que la perception de départ de I'enfant et de sa famille, n’est pas forcément
adéquate : généralement, les parents surestiment la sévérité de la réaction allergique
modérée et inversement. Dans notre étude, un tiers des patients se sont sentis effrayés
par les symptémes présentés lors du TPO, alors que la moitié s’est au contraire sentis
rassurée. L'impression générale est donc trés partagée, elle est probablement fonction de
I'ancienneté de l'allergie a I'arachide, de sa sévérité et de la bonne gestion des réactions
allergiques présentées antérieurement.

Trois quarts de nos patients ont estimé avoir acquis des connaissances concernant
leur allergie a l'issue du TPO et deux tiers des patients ont pu tirer des lecons des
traitements mis en place ce jour-la, méme si ces éléments n’ont pas permis d’'influencer
significativement le score de qualité de vie global, et de diminuer le nombre d’accidents
allergiques ultérieurs en comparaison avec les autres enfants. Ces derniers avaient sans
doute acquis avant le TPO une bonne connaissance de leur allergie alimentaire. A notre
connaissance, il n’y a pas d’autres études publiées concernant I'impact de I'ITO sur la
connaissance de 'allergie alimentaire par les patients eux-mémes.

Nous avons également étudié I'impact du TPO sur la survenue des ingestions
accidentelles. Le taux d’ingestions accidentelles d’arachide avant le TPO est légérement
supérieur dans le groupe éviction (groupe éviction 76% ; groupe ITO 65,6%). Ceci est a
pondérer par le fait que le délai moyen entre le diagnostic d’allergie alimentaire et le TPO
n’est pas superposable dans les deux groupes (groupe éviction 7 ans ; groupe ITO 3,5 ans).
En revanche, apres le TPO, pour un délai moyen similaire (2,5 ans dans le groupe éviction
et ITO), les enfants du groupe éviction sont deux fois plus victimes d’ingestions
accidentelles que ceux du groupe ITO (groupe éviction 28% et groupe ITO 12,5%). Cette
amélioration plus prononcée pour le groupe ITO peut étre expliquée par 'intensification

du suivi et de la fréquence des séances d’ETP pour ce groupe, ainsi que par 'augmentation
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de leur seuil réactogene grace au traitement entrepris. Des résultats similaires sont
trouvés dans I'étude de Morisset et al. en faveur d'une diminution globale des accidents
apres la réalisation du TPO. Cependant, la diminution des ingestions accidentelles apres
le TPO n’est pas associée a une modification significative du score de qualité de vie global,
comme cela aurait pu étre supposé (scores de qualité de vie global moyens a 1,58 et 1,57
avec p = 0,98). Méme si leur nombre est réduit, les ingestions accidentelles restent

génératrices d’'une anxiété notable, qui impacte la qualité de vie.

Notre étude est possiblement soumise a un biais de sélection. En effet, notre
population n’est pas le reflet des enfants allergiques a l'arachide dans la population
générale, le suivi étant réalisé par un centre expert. Les patients qui nous sont référencés
sont le plus souvent ceux pour qui une ITO est envisagée par le médecin adressant. Du fait
de ce biais de sélection, |'effectif de notre groupe ITO comprend 32 patients alors que celui
en éviction seulement 25. Deuxiémement le groupe ITO impose une intensification de la
fréquence de consultation. Or, dans la population générale, c’est I'éviction qui est le plus
souvent proposée aux patients allergiques a l'arachide. En effet, la littérature nous
informe que I'I'TO a I'arachide ne concerne qu’'une minorité de patients : selon Deschildre
et al,,(190) la proportion de patients bénéficiant de I'ITO a I'arachide, est évaluée a 4%
seulement (35 patients sur 785 patients allergiques a 'arachide) et selon une autre
étude,(191) seuls 20% des allergologues francais, belges et luxembourgeois (48
praticiens interrogés sur 233), pratiquent I'ITO a I'arachide, majoritairement en service
hospitalier (dans 94% des cas).

La médiane d’dge de nos patients, calculée a 12 ans, n’est pas non plus

superposable a celle de la cohorte MIRABEL évaluée a 9 ans.(190) Cette différence
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s’explique principalement par notre recrutement hospitalier exclusif et par la nécessité
de réalisation systématique d'un TPO au moins 6 mois avant 'inclusion.

Par ailleurs, un autre biais de recrutement est présent dans notre étude. Il était
difficile de définir dans quel groupe classer les 4 patients ayant abandonné I'I'TO, qui ont
finalement été exclus. En effet, il était compliqué de les ajouter au groupe éviction, la
perception de leur qualité de vie étant probablement modifiée par I'expérience initiale
d’'ITO. A l'inverse, il était peu convenable de les ajouter au groupe ITO, un biais de
mémorisation serait survenu, ces enfants étant a nouveau en éviction seule depuis parfois
plusieurs années. L’intégration de ces patients dans le groupe ITO dont ils faisaient partie
initialement aurait peut-étre modifié les résultats. L’équipe francaise de S. André-Gomez
et al,,(186) a notamment publié en mai 2020 un article traitant des abandons de I'ITO a
I'arachide chez I'’enfant. Le taux d’abandon, mesuré a 27,5% (95/357 enfants), était
expliqué par des raisons variables : principalement le stress, le dégoit et la lassitude, puis
I'anaphylaxie, et enfin dans une moindre proportion les causes sociales (séparations
parentales, mise en internat, déménagement), les douleurs abdominales, 'cesophagite a
éosinophile et 'asthme non controlé. D’autres causes d’abandon sont citées en 2018 dans
I'étude américaine de Wassermann et al. parmi 270 enfants allergiques a I'arachide d’une
moyenne d’age de 8 ans : 18% des enfants ont stoppé I'ITO avant d’atteindre la phase de
maintenance et 12% d’entre eux au cours de celle-ci, devant la survenue d’'une cesophagite
a éosinophile, d’anaphylaxie avec nécessité d’injection d’adrénaline, de réactions
allergiques légeres et enfin de dégoit ressenti lors de la prise des doses. Il est a souligner
que dans ces deux publications, le taux d’abandon de I'I'TO est plus important que celui de
notre étude, évalué a seulement 6,5%. Par ailleurs, parmi les 40% d’enfants allergiques a

'arachide initialement suivis dans le service qui ont été perdus de vue et donc exclus de
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nos résultats, il est possible que certains aient abandonné I'ITO du fait d’'une mauvaise

qualité de vie.

Dans notre étude, il faut aussi souligner que nos deux groupes n’ont pas été
appariés sur la sévérité de leur allergie. Les patients de notre groupe éviction ayant un
tableau clinico-biologique plus sévére avec un seuil réactogéne particulierement bas, il
est possible qu'ils aient au départ une qualité de vie plus basse du fait d’'une sévérité de
leur allergie. La frustration secondaire a l'impossibilité de réaliser I'ITO, pourrait
également 'influencer négativement. Les patients du groupe éviction présentent une plus
grande proportion de comorbidités ou de facteurs de risque de mauvaise tolérance de
I'ITO, déja décrits dans la littérature : la présence d’'un asthme (groupe éviction 76% ;
groupe ITO 59,4%), un taux médian d’Ara h 2 plus élevé (55,5 kU/1 versus 3,6 kU/I), une
proportion plus importante de grade 3 et 4 lors du TPO (12 % versus 6,3 % et 8 % versus
3,1 %) et un seuil réactogene est plus bas (80% versus 40,6% de seuil réactogene
inférieur a 1g, seuil médian 100 mg versus 650 mg d’arachide).

Nos groupes ne sont pas non plus appariés en fonction de I'dge. La médiane d’age
est d’ailleurs plus élevée dans notre groupe éviction (13 ans ; aucun enfant de moins de 5
ans) que dans celui en ITO (10 ans; 6 enfants de moins de 5 ans). Ces données ne
devraient cependant pas biaiser nos résultats, car dans la littérature, les résultats
concernant l'influence de I'dge sur la qualité de vie sont discordants. L’équipe de S. Arasi
et al,,(174) est en faveur d’'une amélioration plus importante de la qualité de vie chez
I'enfant allergique a I'arachide de plus de 10 ans sous ITO, en comparaison avec ceux de
moins de 10 ans (n = 48). L’équipe de DunnGalvin et al. en 2018 met en évidence une
amélioration de la qualité de vie plus importante dans le groupe d’enfants agés de plus de

5 ans. Une donnée contradictoire est extraite de I'étude de 2017 de Rigbi et al., affirmant
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que plus I'enfant est jeune, plus la qualité de vie serait améliorée par I'I'TO (score total
FAQLQ-PF et de la sous-partie impact émotionnel). Méme si nous n’avons pas apparié les
groupes en fonction de I'age, ceci n’a probablement pas eu d’influence.

Mise a part la sévérité et 1'age, les caractéristiques de notre population globale
paraissent semblables a celles de la cohorte MIRABEL,(190) concernant le terrain
atopique familial et personnel, les sensibilisations cutanées et sériques (ara h2), et
seraient alors a priori extrapolables au reste de la population francaise pédiatrique

allergique a I'arachide.

Pour finir, une nette différence d’effectif est visible au sein de notre groupe ITO
entre le sous-groupe de patient en cours de montée de dose et celui en cours de
maintenance. La premiere phase ne durant en général que 6 mois, la plupart des patients
sont en maintenance. Il est possible que la qualité de vie soit plus altérée lorsque les
patients sont en cours de montée de dose, les accidents allergiques étant plus fréquents

et 'anxiété plus importante.
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V- Conclusion

La prévalence de I'allergie alimentaire a I'arachide est de 0,6% chez I’enfant de 9
ans. Sa fréquence et sa sévérité ont pratiquement doublé en 10 ans dans les pays

anglosaxons.

La prise en charge de cette allergie repose actuellement principalement sur les
mesures d’éviction allergénique, la délivrance d’une trousse d’urgence, la mise en place

d’un protocole d’accueil individualisé et une éducation thérapeutique.

L’évaluation de la qualité de vie des patients présentant une allergie alimentaire, a
été le fruit de nombreuses publications depuis les années 2000. Ces derniéres sont a
'origine de I’élaboration d’un questionnaire spécialisé et validé, nommé FAQLQ-PF. Il
permet de mettre en évidence le point de vue objectif de I'enfant et de ses parents.
L’altération de la qualité de vie des patients allergiques a I'arachide et de leur famille a
ainsi pu étre attestée dans de nombreuses études. Les accidents anaphylactiques et les

difficultés du régime d’éviction de I'arachide en représentent les principales étiologies.

Depuis 2009, plusieurs essais cliniques ont souligné I'intérét de la mise en place
d’'une Immunothérapie orale alimentaire (ITO) a I'arachide. Cette attitude thérapeutique,

proposée dans des centres spécialisés, a été approuvée par 'EAACI en 2017.
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Plusieurs études encadrées par des protocoles de recherche clinique sont en
faveur d’'une amélioration de la qualité de vie des patients allergiques a l'arachide

bénéficiant d’ITO.

Nous présentons ici les résultats d’'une étude prospective observationnelle,
comprenant 32 enfants en cours d’'ITO et 25 patients en éviction, menée dans deux centres
hospitaliers investis en allergie alimentaire. La qualité de vie des patients bénéficiant
d’'une ITO a 'arachide en vie réelle est comparée a celle d'un groupe menant une éviction

allergénique.

Notre analyse confirme 'amélioration de la qualité de vie globale des enfants
allergiques a I'arachide bénéficiant d’'une ITO, également en vie réelle, en comparaison
avec des enfants en cours d’éviction allergénique. Cette amélioration concerne surtout «

I'anxiété liée a la nourriture » et « les restrictions sociales ».

Dans le groupe ayant bénéficié d’ITO, les seuls parametres influengant la qualité de
vie sont un seuil réactogéne bas, la présence d'un asthme, et certaines motivations du
patient pour la réalisation de I'ITO (« pour guérir de l'allergie » et « pour ne plus avoir

besoin de lire les étiquettes »). En revanche, I'age et le sexe n’ont pas d'impact.

Le TPO, préalable a I'ITO, tout comme I’éducation thérapeutique qui y est associée,
semblent avoir un impact sur la prise en charge ultérieure de cette allergie alimentaire et
sur la diminution du nombre d’accidents anaphylactiques, méme s’ils n’influencent pas de

facon significative la qualité de vie.
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Dans un objectif d’amélioration de la qualité de vie des enfants allergiques a
'arachide, la proposition d’'une ITO semble avoir sa place dans des centres spécialisés
entrainés a cette pratique, sous réserve d’une sélection adéquate des patients. Cette
sélection est fonction de la motivation de 'enfant, du contexte familial et du seuil

réactogene lors du TPO. L’age ne semble pas avoir d’'influence.
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V- Annexes

1- Les études de qualité de vie de patients allergiques alimentaires entre 2007 et 2011

Ces tableaux sont extraits de I'article « Quality of life in food allergy ».(128)
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tilisés dans les allergies alimentaires

7z

ionnaires génériques u

2- Les différents quest

Ces tableaux sont extraits de l'article « Quality of life in patients with food allergy ».(138)
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3- Questionnaires FAIM adaptés a I’age du patient

Ce questionnaire est issu de I'article « Development, validity and reliability of the food allergy
independent measure (FAIM) ».(140)

A The Food Allergy Independent Measure — Child Form (8-12 years)
The following four questions are about the chance that you think you have of something happening to you
because of your food allergy. Choose one of the answers. This is followed by two more questions
about your food allergy. Answer every question by putting an ‘x’ in the box next to the proper answer.

1 2 3 4 5 6
Never (0% chance) Very small chance Small chance Fair chance great Very big chance Always
chance (100% chance)
How big do you think the chance is that you ... a 1 2 3 4 5 6
EOL.  will accidentally eat something to which you are allergic? a o u] u] u] [m] m]
EO02.  will have a severe reaclion if you accidentally cat something to which you are allergic? m} n] u] a a [m] [m]
EOQ3. will die if you accidentally eat something to which you are allergic? [m] u] o m] a [m] ]
EO4. Can not do the right things for your allergic reaction_should you accidentally eat something to which you [m] ] o [m] o m ] [m]
are allergic
IM1 How many foods are you unable to cat because of your food allergy? M2 Everyone does things with other people, such as; playing with friends,

going to a birthday party, visiting, staying over with someone for a meal or
eating out. How much does your food allergy alfect things you do with
others?

O so lide I don't actually notice it
[ almost none

O very few O very little
Oafew O alitde

O some O meoderately

O many O a good deal

O very many O a grear deal

O almost all O a very great deal

B The food Allergy Independent Measure-Teenager Form (13-17 years) and Adult Form
The following four questions are about the chance that you think you have of something happening to you
because of your food allergy. Choose one of the answers provided. This is followed by two more questions
about your food allergy. Answer every question by putting an ‘x’ in the box next to the appropriate answer.

never {0‘2 chance) very smalll chance smaliihancc far &iancc g::al very glcft chance alwﬁays
chance {100% chance)

How great do you think the chance 1s that you ... 0 1 2 5 4 5 6
EOI.  will accidentally eat something to which you are allergic? a m} m} =] o u] m]
EO2,  will have a severe reaction if you accidentally eat something to which you are allergic? o a m} o u} u] [m]
EO03.*  will die if you accidentally eat something to which you are allergic? [m] m] [m] =] o m] m]
EO4. can pot elfectively deal with an allergic reaction should you accidentally eat something to which you are o m] m] ] (m] a m]

allergic
i1 How many products must you avoid because of your lood allergy? M2 How great is the impact of your food allergy on your social life?

i imsE o O negligibly small

O very few O very small

O afew 0O small

O some O moderate

[ many O great

O very many O very great

O almost all O exwremely great
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Ce questionnaire est issu de I'article « Development of a questionnaire to measure quality of life
in families with a child with food allergy ».(144)

Food Allergy Quality of Life - Parental Burden questionnaire
(FAQL-PB)

Not

Holot

.

q
Quite 2

hit
jrouhiod

5
Very
trossbied

Exoreavely
troabled

11 you and your famity were planning s holiday/vacation, how
muxch woald your chosoe of tan be limited by vour child's
food allergy?

1€ you and your family were planning 10 £0 50 @ restyurant, how
mueh would your chokoe of @ restaurant be limited by your child™s
food allergy?

1£vou and your family were planring 1o parficipate in social
activities with others involving food (e.g. parties, hofiday, elc)
how limited would your ability 10 participate in social activities
tht invalve foud be because of vour child's fixd alleray?

IN THE PAST WEEK.. ..

4

- .. how troubled have you been by your need to spend extra time

preparing meaks (3. label reading, extra time shopping, preparing
extra meals, etc.) due 4o your child's food allergy?

0 how trowbled have you been about your noed 10 take specil
precatalons betore going vt of the bonse with your child because
of their food allergy?!

- -, how troubled have you been by anxiely relsling to your
child’s food aftergy?

+++ how iroubled have you been that your child may not
avercome their feod aliergy?

o+ how troubled have you been by the possibitity of, or actually
Jeaving your clild in the care of others because of their food
allergy”?

. how trowbled have you been by frustration over ether's lack of
appreciatian for the serioasness of foed allergy?

<o how troabled have you beeo by sadoess regarding the burden
your child carries because of thelr tood allerpy™? )

« .+ how troubled have you been about vour child’s attending
school, camp, day care, or other group activity with chikdren
because of their food allergy?

<. how troublad have you been by vour coscems for your child's
beahth because of their food nliergy?

-, how troabled with the worsy that you will not be able to belp
vour child if they have an allergic reactica 1o foed?

1 how troebled have you deen with the worry that your chikd
will not bave a normal upbringing because of their food allergy?

« . bow trobled have you been aboul convems for your chikl's
nutrition because of their food altenzy?

.+« how troabled have you heen with issues cancerning your chitd
being near others while eating because of their food alleroy”

<.« how trsabled have you been with being frightened by the
thoughe thit your child will have a food aliergle reacton?
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5- Questionnaire FAQLQ adapté aux enfants

Ce questionnaire est issu de I'article « Development and validation of a self-administered Food
Allergy Quality of Life Questionnaire for children ».(148)

O © © © © @ @

pasdutout presquepas unpeu moyennement pasmal beaucoup énormémen:

Concernant ton allergie alimentaire, a quel point cela t'ennuie-t-il ...

©
©
©
©
©
®
®

1 de devoir toujours faire attention a ce que tu manges ?

2 de pouvoir manger moins de choses ?

3 dene pas pouvoir acheter certaines choses que tu aimerais manger?

4 dedevoirlire les étiquettes ?

5 de devoir refuser de la nourriture quand tu fais des choses avec d'autres ?
6

de pouvoir moins facilement rester manger chez quelqu'un ?

O o0ooo0ooaoad
O0o0oo0ao0oaoad
OO0o0Oo0aoaoad
O o0ooo0oaoaoad
Ooo0oo0o6ooaoad
OO0o0Oo0aoaoad
OO0O0Oo0o0oaoad

7  de pouvoir essayer ou goUter moins de produits quand tu ne manges pas a

la maison?

a
a
O
O
a
O

8 dedevoiral'avance discuter de ce que tu ne peux pas manger quand tune | O
manges pas a la maison?
g de devoir vérifier toi méme si tu peux manger un produit quand tu ne Oo0Oo0O0oooaod

manges pas a la maison ?

10 D’hésiter a prendre certains aliments si tu n’es pas certain qu'ils soient Iy o Iy o I
sOrs?
11 de devoir faire attention a ne pas toucher certains aliments? Oo0o0o0oooano

12 de ne rien recevoir quand quelqu’un offre des friandises a I'école? Oo0o0o0oooano
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Concernant ton allergie alimentaire, a quel point cela t'ennuie-t-il ... OQLOOO®E

13 que lesingrédients des aliments changent? I Y I 0 O

14 que I'étiquetage mentionne: “Peut contenir des traces de ..." ? Oo0o00o0oa0ooand

15 de devoir expliquer que tu as une allergie alimentaire a ton entourage ? I T i o R 0 I 0 B

16 que les gens dans ton entourage oublient que tu as une allergie [ I R I I 0
alimentaire ?

17 que les autres mangent un aliment auquel tu es allergique pendantquetu |0 O O O O O O
es aveceux?

18 D'ignorer le go0t des aliments que tu ne peux pas manger ? I T i o R 0 I 0 B

Concernant ton allergie alimentaire, a quel point as-tu peur ...

19
20

21

d‘une réaction allergique?
de manger par accident un produit auquel tu es allergique?

de manger quelque chose que tu n'as jamais mangé?

Répond aux questions suivantes:

22

23

24

A quel point es-tu inquiet de ne jamais te débarrasser de ton allergie
alimentaire?

A quel point es-tu décu quand on ne tient pas suffisamment compte de ton
allergie alimentaire?

A quel point es-tu décu d'avoir une allergie alimentaire?

Répond aux questions suivantes:

22

23

24

A quel point es-tu inquiet de ne jamais te débarrasser de ton allergie
alimentaire?

A quel point es-tu dégu quand on ne tient pas suffisamment compte de ton
allergie alimentaire?

A quel point es-tu dégu d’avoir une allergie alimentaire?
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6- Questionnaire FAQLQ adapté aux adolescents

Ce questionnaire est issu de 'article « Development and validation of the self-administered Food
Allergy Quality of Life Questionnaire for adolescents ».(149)

Food Allergy Quality of Life Questionnaire — Teenager Form (13-17 years)
The following guestions concern the influence your food allergy has on your quality of life.
Answer every question by marking the appropriate box with an *x". You may choose from

one of the following answers.

0 1 2 3 4 5 6
nol barely shghtly  moderately quite very extremely
How treadlesome do you find it, becanse of vour food h 1 2 3 4 5 6

allergy, that you ...

I must always be alert as to what you are eating? oooonooa
2 are able to eat fewer products? oCooooOoaoano
3 are limited as to the products you can buy'? OoooOon0oao
4 must read labels? Y o o |
5  have the feeling that you have less control of whatyoueat [0 O O O O 0O O

when eating out?

O
O
O
O
O
O

6 are less able to spontaneously accept an invitation to stay |
for a meal?
7 are less able to taste or try various products wheneating (O O O O O 0O O

out?

O
O
O
O
O
O

&  must check yourself whether you can eat something when | O

eating oul?
9 hesitate eating a product when you have doubts about it? (O O O O O O O
[} must refuse treals at school or work? oooooonoao
[T must be careful about touching centain foods? oBgoooonano
12 must carry an Epipen? (Ifyoudon'thavea Epipenmark (O O O O O O O
an ‘x’ here O
How groublesome is it, because of vour food allergy, ... b1 2 3 4 5 6
13 that the ingredients of a product change?” ocoodooan
[4  that the label states: “May contain traces of..."7 0 FE 0 o ) R o 8 |

15 that the labeling of the bulk packaging (forexamplebox |0 O O O O 0O O
ot bag) is different than the individual packages?
16 that you have to explain to people around you that vou ocoooooan
have a food allergy?
17 that during social activities others can eat the food to oooooOonOano
which you are allergic?

I8 that during social activities your food allergy isaottaken (O O O O O O O

into account enough?
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How frightened are you because of your food allergy ... | b1 2 3 4 5 6

19 of an allérgic reaction’? OO 0O00O0.anm
20 of dccidentally eating something wrong? OOooOooon0oano
21 o eat something you have never eaten before? i S o o |
Answer the following questions: D1 2 3 4 5 6

22  How discowraged do you feel during an allergicreaction? |0 O O O O O O
33 How disappoinied are you when peopledonottzkevour |0 O O O O O O
food allergy into aceount?
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7- Questionnaire FASE-P

Ce questionnaire est issu de I'article « Parental confidence in managing food allergy:
development and validation of the Food Allergy Self-Efficacy Scale for Parents (FASE-P) ».(142)

Managing social activities
Be on holiday/vacation abroad
Plan for a holiday/vacation abroad
Be on holiday/vacation in this country
Plan for a holiday/vacation in this country
Eat at a restaurant
Prepare to go to a restaurant
Precaution & prevention
Have a plan to make sure my child is safe at school or nursery
Have a plan to make sure my child is safe with a relatives, friends or a babysitter
Plan to participate in social activities with others involving food (e.g. parties)
Control my child’s environment to prevent an accidental exposure
Teach others about my child’s food allergy
Prepare to go out of the home with my child
Allergic treatment
Recognize an allergic reaction in my child
Treat my child if they had an allergic reaction at home
Treat my child if they had an allergic reaction outside of the home
Food allergen identification
Identify possible food cross-contamination
Check food labels
Prepare homemade meals
Seeking information about food allergy
Get information about my child’s food allergy from
GP nurse or family doctor
Food retailers (e.g. supermarkets, food outlets)
Websites
Paediatrician or allergy specialist at the hospital
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8- Avis des mamans concernant la réalisation du TPO

Les différents commentaires des mamans concernant les avantages ou inconvénients des TPO
sont listés ci-dessous :(172)

Comments about advantages following a negative food challenge:

Psychological benefits of having diagnosis removed:

“Not having to worry about him eating peanuts if he wants to.”

“As a parent [ feel much more relaxed about what she eats.”

“Can relax more that they might come into contact with nuts and will
be OK.”

“Feel more confident about choices.”

“It was great to know that he isn’t allergic to almond.”

“Some peace of mind as to the extent of my son's allergies.”

“Do not have to worry about eating nuts any more.”

“To know [son’s name] doesn't have an allergy.”

“Discussed allergy more openly, feel less anxiety.”

Impact on life style:

“With the result she got the ability to lead a normal life. No more
questioning chefs at restaurants, being able to choose foods based on
look, smell or taste, not contents.”

“Makes shopping easier.”

Comments about advantages following a positive food challenge:

Greater clarity/information about their child’s allergic status:

“Greater certainty about what he is allergic too”

“Confirming the need to avoid peanut and carry Epipens”

“Being more definite about the need to avoid walnuts and brazil nuis”

“We were able to determine exactly what my daughter was
allergic to”

“Confirming allergy to tree nuts”

“Proved exactly what he is allergic to”

“Knowing what she can eat/should avoid.”

“Knowing that she is allergic to all nuts”

“He is now allergic only to peanuts so we feel less worried about the
risk of anaphylaxis.”

“To find out if his allergy is still present, if any changes have
occurred.”

“Able to now look for specific nuts rather than all nuts.”

Other advantages:

“Recognising the effects of allergens in a safe environment.”

“Knowing that he is not affected by small amounts of nuis”

“That his allergy is not as ‘perverse’ as we originally thought.”

Comments about disadvantages following a positive food challenge:

Disappointment that the allergy had persisted:

“Disappointment that the child has a negative reaction to the food
challenge.”

“Another food substance to avoid! Greater sense of need to be
careful- more of a burden.”

“The disappointment of it still being positive.”

“Just the disappointment.”

“Knowing that she is allergic to peanuts after thinking that the
problem had been resolved.”

“The disappointment after believing that she may not be allergic to
the nuts.”

Other disadvantages:

"Experiencing different results at home to the hospital.”

“Scared my poor son and myself on the day!”

“Reinforced the small amount of peanut required to trigger
a reaction.”
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9- Questionnaire de qualité de vie FAQLQ-PF

Formulaire a I’attention des parents
Enfants agés de 0-12 ans

French - parent version Europreval(180)

DunnGalvin A, Flokstra-de Blok BM], Burks AW, Dubois AE], Hourihane ]JO. Food allergy QoL questionnaire
for children aged 0-12 years: content, construct, and cross-cultural validity. Clin Exp Allergy 2008
Jun;38(6):977-986.

Instructions pour les parents

e Les situations suivantes nous ont été rapportées par des parents comme affectant la
qualité de

vie de leurs enfants avec allergie alimentaire.

e Veuillez nous indiquer a quel point chaque scénario affecte la qualité de vie de votre
enfant en cochant la case qui correspond le mieux de 0 a 6 par une (X).

Toutes les informations fournies sont completement confidentielles. Ce
questionnaire sera seulement identifié par un numéro.

Possibilités de réponses :
0 = pas du tout

1= un petit peu

2 =légerement

3 = modérément

4 = passablement

5 = beaucoup

6 = extrémement

« Si votre enfant est 4gé de 0 a 3 ans, veuillez répondre aux questions de la
Section A.

« Si votre enfant est 4gé de 4 a 6 ans, veuillez répondre aux questions de la
Section A et de la Section B.

« Si votre enfant est agé de 7 ans et plus, veuillez répondre aux questions
des Sections A, B et C.
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SECTION A

N° | Questions

En raison de son/ses allergie(s) alimentaires(s),
mon enfant se sent :

Anxieux par rapport a la nourriture

Différent des autres enfants

WIIN | =

Frustré par les restrictions de son régime
alimentaire

Effrayé d’essayer des aliments non familiers

Ul

Préoccupé(e) que je m’inquiete qu'’il/elle fasse
une réaction a un aliment

En raison de son/ses allergie(s) alimentaire(s),
mon enfant :

Est soumis a des souffrances physiques

Est soumis a des perturbations émotionnelles

=B Bl=)}

A un manque de variété dans son régime
alimentaire

En raison de son/ses allergie(s) alimentaire(s),
mon enfant est affecté de maniere négative
par le fait :

9 De recevoir plus d’attention que les autres
enfants de son age

10 | De devoir grandir plus vite que les autres
enfants de son age

11 | D’avoir un environnement plus restrictif que
celui des autres enfants de son age

En raison de son/ses allergie(s) alimentaire(s),
I’environnement social de mon enfant est restreint
en raison des limitations des :

12 | Restaurants dans lesquels nous pouvons aller
en toute sécurité en famille

13 | Destinations de vacances vers lesquelles la
famille peut aller en toute sécurité

En raison de son/ses allergie(s) alimentaire(s),
la participation de mon enfant a été limitée lors :

14 | Des activités sociales chez d’autres personnes
(rester dormir, fétes, jeux)

« Si votre enfant est 4gé de 0 a 3 ans, veuillez maintenant aller a la Section D.
« Si votre enfant est 4gé de 4 a 12 ans, veuillez maintenant répondre aux questions de la
Section B.
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SECTION B

N° | Questions

En raison de son/ses allergie(s) alimentaire(s),
la participation de mon enfant a été limitée lors :

15 | D’évenements scolaires/pré-scolaires ou I'on
peut trouver de la nourriture (fétes de classe/
collations/ repas de midi)

En raison de son/ses allergie(s) alimentaire(s),
mon enfant se sent :

16 | Anxieux lorsqu’il se rend dans de nouveaux
endroits

17 | Préoccupé de devoir toujours faire attention a
la nourriture

18 | ‘Mis al'écart’ lors d’activités impliquant de la
nourriture

19 | Contrarié que les sorties familiales soient
restreintes par la nécessité de devoir les
planifier a I'avance

20 | Anxieux de manger accidentellement un
ingrédient auquel il est allergique

21 | Anxieux lorsqu’il mange avec des
adultes/enfants non familiers

22 | Frustré par des restrictions sociales

En raison de son/ses allergie(s) alimentaire(s),
mon enfant :

23 | Est plus anxieux en général que les autres
enfants de son age

24 | Est plus prudent en général que les autres
enfants de son age

25 | Est moins confiant que les autres enfants de
son age en société

26 | Espére que son/ses allergie(s) alimentaire(s)
disparaisse(nt)

« Si votre enfant est 4gé de 6 ans et moins, veuillez maintenant aller a la Section D.
« Si votre enfant est 4gé de 7 ans et plus, veuillez maintenant répondre aux questions de
la Section C.
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SECTION C

N° | Questions

En raison de son/ses allergie(s) alimentaire(s),
mon enfant:

27 | Se sentinquiet au sujet de son avenir
(opportunités, relations)

28 | Se sent incompris de beaucoup de gens quant a
la sévérité des allergies alimentaires

29 | Se sent préoccupé par la mauvaise qualité de
I'étiquetage des produits alimentaires

30 | Alimpression que son/ses allergie(s)
alimentaire(s) limite(nt) sa vie en général




10- Questionnaire général sur la prise en charge de I’enfant allergique a I’arachide
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La question est posée a I'enfant qui pourra étre aider de ses parents, la case OUI ou NON
est a cocher :

été améliorée depuis le TPO ?

N° Questions OUI | NON

Test de provocation oral

1 Te souviens-tu du test de provocation oral (TPO) a I'arachide ?

2 Est-ce que tu t‘attendais aux réactions que tu as développé lors du
TPO?

3 Si non, la réaction allergique était-elle plus grave ?

4 Si non, la réaction allergique était-elle moins grave ?

5 Est-ce que la réaction allergique lors du TPO, t'as permis de mieux
connaitre ton allergie ?

6 Avais-tu tiré des lecons du traitement lors du TPO ?

7 Apreés ce TPO, étais-tu rassuré par rapport a ton allergie ?

8 Apres ce TPO, étais-tu effrayé par rapport a ton allergie ?

9 Y a t'il eut des ingestions accidentelles d’arachide AVANT la
réalisation du TPO ?

10 | Yat'il eutdesingestions accidentelles d’arachide APRES le TPO (si
désensibilisation, en dehors des prises de désensibilisation) ?

11 | Ta qualité de vie par rapport a ton allergie a I'arachide a-t-elle été
améliorée depuis le TPO ?

12 | La qualité de tes parents par rapport a ton allergie a 'arachide a-t-elle

Décision aprés TPO

13 | Réalises-tu une éviction de I'arachide ?

14 | Réalises-tu une immunothérapie orale a I'arachide ?

Désensibilisation

15 | Pour quel objectif* as-tu décidé de réaliser une désensibilisation (DS) ?

Coche la case correspondante ci-dessous :
o Pour guérir de I'allergie
Pour pouvoir manger a la cantine
Pour pouvoir manger des traces d’arachide
Pour ne plus avoir besoin de lire les étiquettes
Pour pouvoir manger en dehors du domicile
Pour ne plus étre en danger
AULTES, A PIECISEI & oottt e e ee e e e ee s

O 0O0OO0OOO
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16 | Quelle estla dose d’arachide que tu prends actuellement (en gramme) 7 ................

17 | Depuis quand (en semaine) ?

18 | Es-tu en phase:

o De montée de dose ?
o De plateau (= maintenance) ?

19 | Souhaites-tu continuer ?

20 | Souhaites-tu arréter ?

21 | Quia proposé en premier la désensibilisation ?

o Ledocteur

o Toi

o Tes parents

O AULIE, A PréCISET & cuuiiiiie ettt e e e e

22 | Situ as atteint la phase de maintenance ou que tu es guéri, est-ce que
les objectifs* de la désensibilisation ont été atteints selon toi ?

23 | Les prises d’arachide prévues dans le cadre du protocole de DS ont-
elles été a I'origine de réactions allergiques ?

24 | S’ily aeudes réactions allergiques a I'arachide au cours de la DS, y avait-il des
facteurs favorisants ?

Coche - la ou les - cases correspondante ci-dessous :
o Fiévre ou infection
o Sport
o Menstruation
o Changement de température dont douche chaude
o Priseajeun
o Mauvais contréle de I'asthme
o Oubli de prise d’arachide au cours du protocole
o Exposition solaire
o Période de stress
o Erreur de dose

25 | As-tu utilisé ta trousse d'urgence lors de ces réactions

26 | Etais-tu transféré a I’hopital au décours de cette réaction ?

27 | Consideres-tu que ta qualité de vie soit améliorée depuis que tu es en
phase de maintenance ou que tu es guéri ?

28 | Considérez-vous que votre qualité de vie en tant que parents est
améliorée depuis que votre enfant est en phase de maintenance ou
qu'il est guéri ?

29 | Situesencore en phase de montée de dose, considéres-tu que ta
qualité de vie soit améliorée ?

30 | Considérez-vous que votre qualité de vie en tant que parents est

améliorée depuis que votre enfant est en phase de montée de dose ?
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11- Formulaire de non-opposition a l'utilisation des données médicales

UTILISATION POUR LA RECHERCHE DE DONNEES MEDICALES

Dans le cadre de votre consultation ou de votre hospitalisation, des données médicales [cliniques, imagerie, biologie, ...)
sont collectées. Ces données peuvent étre trés utiles aux chercheurs. Les recherches effectuées & partir des dossiers
méedicaux ne changent rien a la maniére dont vous étes soigné. Elles ne nécessiteront pas d’actes supplémentaires. Nous
sollicitons ici votre accord, pour cela il est important gue vous preniez le temps de lire, de comprendre et de considérer
attentivement les renseignements qui suivent. 5'il y a des mots gque vous ne comprenez pas, n'hésitez pas a poser des
questions.

Qu'est-ce que la recherche ? En guoi pouvez-vous faire avancer la recherche ?

La recherche & pour but d'améliorer les connaissances scientifigues permettant ensuite de procurer de meilleurs soins,
adaptés & chaque patient. Vous pouvez faire avancer la recherche en acceptant que vos données soient analysées aprés
avoir été rendues anonymes.

Quels sont vos droits ?

Le medecin que vous rencontrez est 3 votre disposition pour vous fournir toutes les explications nécessaires concernant
['utilization éventuelle de vos données pour des recherches portant sur votre maladie. Votre participation & cette recherche
est volontaire.

Conformément au réglement général sur la protection des données [RGPD), vous disposez d'un droit d'accés & vos données
3 caractére personnel ainsi que d'un droit de rectification de celles-ci. Vous disposez également d'un droit d’opposition a la
transmission des données couvertes par le secret médical susceptibles détre utilisées dans le cadre de cette recherche et
d’&tre traitées. Enfin, vous disposez d'un droit a la limitation du traitement de vos données. Vos droits s’exercent auprés de
I'investigateur qui vous suit dans e cadre de la recherche. Cat investigateur pourra contacter notre délégué a la protection
des données. Pour toute information relative & la protection de vos données, vous pouvezr contacter le délégué a la
protection des données en écrivant a dpd@chru-strashourg. fr ou & I'adresse postale suivante

Hipitaux Universitaires de Strasbourg

Direction de la Qualité, de la Gestion des Risques et des Relations avec les Usagers
Délégué a la protection des données

1 place de I'Hépital

BP 426 67091 Strasbourg Cedex

Vos données & caractére personnel seront conservées, jusgu'a la publication des résultats de la recherche.

Elles font ensuite I'objet d'un archivage sur support papier ou infarmatique pour une durée conforme a la réglementation
£n vigueur.

Si wous estimez gue vos droits ne sont pas respectés ou que le dispositif de contrdle d*accés n'est pas conforme aux régles
de protection des données, vous pouvez adresser une réclamation & la Commission Mationale de I'informatique et des
libertés depuis le site internet de la CNIL https:/fwnanw. cnil frifr/plaintes.

Vous pouvez également demander des informations complémentaires a tout moment (article L 1111-7 du code de santé
publique} auprés du médecin qui vous informé de I'utilisation potentielle de vos données a des fins de recherche.

J'autorige utilisation de mes données clinigues a des fing de recherche [l
Je n'autorise pas I'utilisation de mes données cliniques a des fins de recherche [l

Ma signature atteste que j'ai clairement compris les renseignements concernant ce type de de recherche

Personne majeur donnant son accord:
Nom de naissance, Nom usuel, Prénom :

Date de naissance : Signature ; Date :
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RESUME :

Introduction : L’allergie alimentaire a I'arachide est une allergie fréquente en France,
sévere et potentiellement 1étale. Elle touche majoritairement I'enfant. Il est admis que la
qualité de vie des enfants allergiques a I'arachide est plus altérée que celle des enfants
sains ou atteints de certaines autres pathologies. Le traitement principal de I'allergie a
'arachide consiste en une éviction allergénique. Sous certaines conditions, un traitement
par immunothérapie orale (ITO) est a envisager: I'ITO a I'arachide est une pratique
approuvée par 'EEACI en 2017. Depuis le début des années 2000, de nombreuses études
scientifiques traitent de la qualité de vie des patients allergiques alimentaires. Certaines
publications plus récentes comparent lors de protocoles de recherche clinique la qualité
de vie des enfants selon le traitement entrepris.

Méthodologie : Notre étude est réalisée en vie réelle dans 2 centres alsaciens spécialisés
en allergologie qui pratiquent I'ITO a I'arachide de fagon courante. Elle concerne les
enfants agés de 3 a 18 ans pour lesquels un diagnostic d’allergie a I'arachide est avéré par
TPO entre 2014 et 2020. Les patients sont inclus en fonction de leur traitement dans 2
groupes d’étude différents: 32 enfants réalisent une ITO et 25 une éviction seule.
L’objectif principal cherche a comparer la qualité de vie des enfants du groupe ITO avec
celle des enfants du groupe éviction. Le questionnaire permettant son évaluation que
nous avons sélectionné pour cette étude est un questionnaire spécifique des allergies
alimentaires nommé FAQLQ-PF. Les objectifs secondaires étudient les variables corrélées
a des modifications de la qualité de vie des enfants de notre cohorte et I'impact du TPO
sur la prise en charge et la qualité de vie de I'enfant.

Résultats : Le score de qualité de vie global du groupe ITO est significativement plus bas
que celui du groupe éviction, en faveur d’'une meilleure qualité de vie pour les enfants du
groupe ITO. Un gain de qualité de vie est également vérifié pour le groupe ITO pour
chaque sous-partie du questionnaire FAQLQ-PF. La qualité de vie des patients du groupe
ITO est meilleure quelle que soit sa classe d’age, avec un impact clinique évident. Les
principales variables a l'origine d’'une influence sur la qualité de vie dans le groupe ITO
sont le seuil réactogene, 'asthme et certaines motivations a la réalisation de I'ITO. L’age
et le sexe n’ont pas d'impact sur le score de qualité de vie de nos patients. Le TPO, réalisé
au cours d'une journée d’hospitalisation de jour, est un apport conséquent de
connaissance pour le patient, notamment par le biais de réalisation d’éducation
thérapeutique.

Conclusion : La qualité de vie des enfants allergiques a I'arachide est meilleure dans le
groupe ITO que dans le groupe éviction. Dans un objectif d’amélioration de la qualité de
vie des enfants allergiques a I'arachide, la proposition d’'une ITO semble avoir sa place

dans des centres spécialisés entrainés a cette pratique, sous réserve d'une sélection
adéquate des patients.
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