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Intolérance ou allergie alimentaire ?

- Symptomes initiés par I’exposition a un aliment (non toxique)
- aune dose tolérée par les sujets sains

11

Intolérance ? Allergie ?

Allergie

- symptdémes objectifs et
reproductibles, digestifs ou
extra-digestifs

Intolérance
- Symptoéme liés a la
difficulté a digérer ou
assimiler un aliment, ou
effet pharmacologique
- sans impliquer le systeme
immunitaire

- Impliquant le systeme
immunitaire

Confusion classique entre :
— Intolérance
— Allergie
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Allergie, intolérance, réactions toxiques

allergie intolérance toxicité
Mécanisme Déficit enzymatique Contaminant toxique
Immunologique IgE ou Effet pharmacologique Aliment toxique
non IgE-dépendant

L'allergie au lactose n’existe pas ! Lintolérance aux protéines de lait scombroidose
de vache n’existe pas !
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Les intolérances alimentaires
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Les FODMAPs

(Fermentable Oligosaccharides, Disaccharides, Monosaccharides And Polyols)

FOS/GOS : glucides a chaine
courte, peu absorbés,
fermentescibles, bénéfiques,
mais qui peuvent étre source
d’inconfort digestif chez
certaines personnes

Effets bénéfiques sur

I"inflammation et I'immunité :

— effets positifs sur le
microbiote (prébiotiques),
— sur la barriere muqueuse.

Effets déléteres au cours des
dysbioses liés a la
malabsorption/ fermentation
des FODMAPs

Habib Chabane 2019©

GOS Fructanes Lactose Fructose Polyols

| |
Crile peu ou pas absorbés dans le gréle )
. Colon
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Charge osmotique
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Bouteloup C. Innovations Agronomiques 2016



Les FODMAPs

* Physiopathologie : Catégories Composants
pe . n Oligosaccharides Fructanes
— Déficit en lactase (age > 3 ans) - fructo-oligosaccharides (FOS)
. - Inulines
— absence ou faible hydrolyse Galacto-oligosaccharides (60S)
enzymatique (fructanes, galacto- - raffinose, stachyose
oligosaccharides [GOS], polyols)  |Disaccharide Lactose
faibl ité des t t Monosaccharide Fructose
— Talbie Capacite des transporteurs Polyols Sorbitol, mannitol, maltitol, xylitol,
(GLUTS5, GLUT2) de |la bordure en érythritol, isomalt, lactitol
brosse (ratio fructose/glucose > 1) ,
* Prise en charge:

* Diagnostic:
— Tests fonctionnels respiratoires
— Epreuve d’éviction

— Régime sans lactose
— Régime pauvre en Fodmaps
— Diététicienne +++
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Intolérance au lactose

* Diagnostic :
— Tests fonctionnels :

* Ingestion de 25 ou 50 g de lactose
* Mesure H*, CH, et CO?

* Génétique :
— Hypolactasie primaire : début dans
I’enfance apres le sevrage (30 %)

— Congénitale : exceptionnelle . Mesure de la glycémie
* Acquise: — Test génétique : génotype 13910CT
— Secondaire et transitoire : ’r e
altération de la bordure en brosse

e Clinique :
— Ballonnements, gaz

— Douleurs abdominales -

— diarrhée 20-40 %
40-60 %

[
B s0s0%
]|

80-100 %

https://fr.wikipedia.org/wiki/Fichier:Laktoseintoleranz-1.svg
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Test respiratoire au lactose

TEST RESPIRATOIRE (BREATH-TEST) AU LACTOSE TEST RESPIRATOIRE (BREATH-TEST) AU LACTOSE

Examen techniqué le 26/07/18 Examen techniqué le 31/10/18
Lactose ingéré 50 Lactose ingéré 50
Chromatographie en phase gazeuse, appareil BreathTracker SC Quintron Chromatographie en phase gazeuse, appareil BreathTracker SC Quintron
Test positif : déficit en lactase Test négatif : pas de déficit en lactase
H2 CH4 Co2 |H2 CH4 CO2
o (ppm) ___(ppm) | (%) IRpm) (ppm) (%)
Omin |5 ) {37 4.5 Omin |11 RG —— - 5.1
1Smin |3 £ 42 5.3 I 15min |11 |67 5.2
30 min 4 il 130 5.0 7 30 min 4 45 59
45 min 14 142 5.1 | 45 min 8 40 6.0
/l60min 155 ) T4 52 | (60min___ |3 46 s
190min 113 42 |sq4 B 90min |3 |45 5.4
120min | 249 I T 5.4 ] 120min |5 37 56 e
150min 147 I35 s7 " 150 min__ |2 31 ~las
180min 121 37 | 7 . | 180min |7 33 5.6
210min  [109 (32 |57 | 210min |9 42 55

\ 240 min__ |63 ,,) ;IS L 16.6 ‘ &;‘40 min___ 8 J 7:}‘) e 7 54
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Test d’intolérance au lactose

Méthodologie.

Mesure de la glycémie a jeun et 15, 30, 45 et 60 minutes aprés ingestion de 25 g de lactose
Remarque :

Résultats.
Glycémie basale : 0.85 g/|

Valeur du pic de glycémie : 0.25 g/I

1.2

11

Glycémie (g/l)
o

Test négatif : pas de déficit en lactase

06
0 10 20 30 40 50

Temps (min)

Conclusions.
Présence de sensibilité au Lactose.
Absence de malabsorption du Lactose

Résultats.
Glycémie basale : 0.93 g/|

Valeur du pic de glycémie : 0.18 g/I

12

1.1

Glycémie (g/l)
o

Test positif : hypolactasie

0.6
0 10 20 30 40 50

Temps (min)

Conclusions.
Présence d'intolérance au lactose
Présence de malabsorption du Lactose



Déficit congénital en saccharase-isomaltase ° -

Préva|ence . 1/5000 naissances https://www.Ia-vie-sans-sucre.fr/association-francaiSe-dcsi/

Intolérance aux carbohydrates caractérisée par une malabsorption des oligosaccharides
( des disaccharides (saccharose), transmission autosomique récessive

Symptomes Diagnostic
 Début souvent précoce : au sevrage du * Souvent difficile : errance diagnostique
lait maternel ou de preparations ne  Test a I’lhydrogéne expiré aprés charge en
contenant que du lactose a une sucrose
alimentation contenant du sucrose ou de

e Biopsie intestinale : mise en évidence du

| ?m'd?n _ déficit en sucrase et de la réduction de
* diarrhée osmotique 'activité de I'isomaltase
e distension et un inconfort abdominal, gaz
 vomissements, déshydratation Traitement :
* retard staturo-pondéral, malnutrition * Régime strict pauvre en sucrose et en amidon.

Forme a début tardif : adulte jeune * Traitement enzymatique de substitution (SucrAid)
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La colonisation bactérienne chronique du gréle

Prolifération dans l'intestin gréle proximal
d’une population bactérienne anormale :
— Quantitativement : > 10° bactéries/mL
— Qualitativement : > 103 anaérobies strictes/mL

Conséquences :

— Dénaturation des sels biliaires et atrophie
villositaire en plages

— Malabsorption des graisses et glucides

— Malabsorption du fer, Ca** et vitamines B12, D
Symptomes :

— Diarrhée, ballonnements, flatulences

— Syndrome de malabsorption

Habib Chabane 2019©

Le tube digestif héberge environ 104 bactéries

' Estomac <103/mL

Jéjunum <10%/mL : S
| aéro-anaérobies

aéro-anaérobies

Colon 1019-10%2/mL
aéro-anaérobies
(102-10°/mL)
anaérobies strictes
(10°-10*2/mL)

lléon 104-108/mL
aéro-anaérobies
anaérobies strictes

Prise en charge et traitement :
Tubage jéjunal + culture et antibiogramme
Test respiratoire au glucose

Antibiothérapie a large spectre (7-14 j)
séquentielle (1 sem/4-6 semaines)

Amoxi + ac. Clavul, C3G, quinolones, rifaxime



Test respiratoire au glucose

Méthodologie.
L'examen est réalisé chez un patient a jeun, aprés ingestion de 50 g de Glucose.
L'hydrogéne expiré est mesuré toutes les 10 minutes a l'aide d'un analyseur ReChe rCh e d e CBCG
(_Sastrolyser de BEDFONT SCIENTIFIC.
Résultats. Résultats.
20
- 18
Test positif : dysbiose intestinale s | Test négatif : pas de dysbiose intestinale
14
—_ 12
g
810
N
X 8
6
4
2
0 0
0 20 40 60 80 100 120 140 U 20 40 60 80 100 120
Temps (min) Temps (min)
Conclusions. Conclusions.
Présence de dysbiose intestinale Absence de dysbiose intestinale
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Test respiratoire au lactulose

L'examen est réalisé chez un patient a jeun, apres ingestion de 10 g de Lactulose. Re C h e rc h e d e C B CG

L'hydrogéne expiré est mesuré toutes les 10 minutes a l'aide d'un analyseur Gastrolyser de
BEDFONT SCIENTIFIC.

- — S ———— _
120 A 250 B

100 / _—
80 » ‘\-/\ .
‘ \ 150

60

H? (ppm)

ao Test négatif : pas de dysbiosé intestinale : dysbiose intestinale

20
L i S
0
0 50 100 150 200 250

Temps (min)

= J

Conclusions. Conclusions.

Présence de dysbiose intestinale
Temps de transit intestinal : n/a min

100 150
Temps (min)

» Suspicion de dysbiose intestinale
» Temps de transit intestinal : 80 min
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L'hypersensibilité au gluten non-coeliaque (HSGNC)

* Premiere description en 1980 :

— 8 femmes avec diarrhées chroniques et douleurs abdominales
disparues sous régime sans gluten et récidive au TPO

— Sérologie de MC négative, pas d’altération villositaire

e Définition clinique : symptomes digestifs et extra-digestifs
déclenchés par l'ingestion de blé, seigle et orge

Cooper et al. Gastroenterology 1980
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e 12 millions (18 %) de Francais
affirment avoir mis de coté le gluten

e Chiffre d’affaires du sans gluten :

Le marché du sans gluten

— 60 millions d’euros

— 5 millions d’euros (Bio)

Espagne
43 M€

Royaume
Uni
100 M€

France
60 M€

Suede
ISME

Allemagne
230 ME

Italic
180 M€

MES PETITS

PARIS fin R
ey EGLUTEN E,,IIEE
’4%’ v DESSERTS
/2 MAGIQUES

SANS

MEILLEURES ASTUCES ET RECETTES

NOVAK DJOKOVIC
SERVICE GAGNANT

PREFACE DU DR WILLIAM DAVS

w=f  UNEALIMENTATION
: SANS GLUTEN
POUR UNE PARFAITE

FORME PHYSIOUE

ETMENTALE



Les « intolérances » au gluten

Maladie ceeliaque Hypersensibilité au gluten non ceeliaque
1% de la population (France)  3-6 % de la population (USA)
 Maladie auto-immune : * Pas de marqueur sérologique de MC
— IgA anti-transglutaminase tres spécifique * |gG anti-gliadine (40 %)

— |IgA anti-gliadine non spécifique - Pas d’atrophie villositaire

e Atrophie villositaire du gréle
* HLA DQ2, DQ8: 90 % des patients

* Régime d’éviction stricte du gluten a
vie

* Lymphocytes intra-épithéliaux
 HLA DQ2 fréquent (45%)

 Amélioration des symptomes par
régime sans gluten

Carrocio et al. Am J Gastroenterol 2012
De Giorgio R et al. Gut 2016
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Evolution des IgG et IgA anti-gliadine sous régime

Evolution des IgG anti-gliadine Evolution des IgA anti gliadine
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SGNC : disparition: 92 % MC : disparition 40 % SGNC MC : disparition 95 %

Caio et al. BMC Gastroenterology 2014
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Le gluten est-il vraiment responsable ?

Clin Gastroenterol Hepatol. 2017 Mar; 15(3):339-348. doi: 10.10168/.cgh 2016.08.007. Epub 2016 Aug 12.

Suspected Nonceliac Gluten Sensitivity Confirmed in Few Patients After Gluten Challenge in
Double-Blind, Placebo-Controlled Trials.

Molina-Infante J', Carroccio A2,

+ Author information

Abstract
A double-blind, placebo-controlled, gluten challenge has been proposed to confirm a diagnosis of nonceliac gluten sensitivity (NCGS) in
patients without celiac disease who respond to a gluten-free diet. To determine the accuracy of this approach, we analyzed data from 10

double-blind, placebo-controlled, gluten-challenge trials, comprising 1312 adults. The studies varied in the duration of the challenge (range, 1
d to &6 wk), daily doses for the gluten challenge (range, 2-52 g; 3 studies administered <8 g/d), and composition of the placebo (gluten-free

products, xylose, whey protein, rice, or corn starch containing fermentable carbohydrates). Most of the studies found gluten challenge to 16 % seulement ont
significantly increase symptom scores compared with placebo. However,only 38 of 231 NCGS patients (16%) showed gluten-specific des symp tdmes
symptoms. Furthermore, 40% of these subjects had a nocebo response (similar or increased symptoms in response to placebo). These

findings reveal heterogeneity and potential methodology flaws among studies of gluten challenge, cast doubt on gluten as the culprit food Spéciﬁques au TPO

component in most patients with presumptive NCGS, and highlight the importance of the nocebo effect in these types of studies.

Role des ATI, fructanes (Fodmaps)
Role de I'immunité innée ?

Rble des exorphines ?

Role de 'allergie ?

en double aveugle !

Molina-Infante et al. Clin Gastro-enterol Hepatol 2017
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Diagnostic HSGNC

Conférence de consensus de Salerne, 2014

 Etape 1: éliminer une maladie cceliaque, une allergie au blé
* Etape 2 : régime sans gluten strict 6 semaines

* Etape 3 :sirépondeur, TPO en cross over avec placebo

— en double insu (8 g/j, une semaine)
— But : éliminer effet nocebo, tres fréquent

En pratique : difficile a réaliser

Fasano et al. Gastroenterology 2015
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Intolérance a I’histamine

— Déficit acquis en

Aliments riches en tyramine* (pg/g)

Histamine dans les aliments (pug/g)

DAO
. _ jusqu’a 4000 Fromages a pate cuite 500
— Alimentation
. - H 1
riche en m 0-2500 Fromages brie, camembert 80
histamine 10-2000 Poissons séchés, hareng saur 3000
— Association 10-1300 Saucisses fermentées +++
’ .
d’aliments m 15-1500 Raisin, figues, féves .
histamino-
o, 10-200 Pomme de terre, chou ++
libérateurs
(riches en m 200-300 Chocolat 510
tyramine) 20-40 Extrait de levures 1500
— Traitement : _ o
(*) Substance histamino-libératrice
* Daosin

Habib Chabane 2019©



Intolérance a certains additifs alimentaires

* Mécanisme pharmacologique : ¢ Sulfites (E220-228) : fruits séchés
— réaction pseudo-allergiques * Benzoates (E210-219) : sodas,
e Cutanées : urticaire aigué medicaments

* Digestives : gastralgies, douleurs
abdominales, diarrhées

* Respiratoires : rhinite, asthme * Epaississants : gommes végétales,

* Geénérales : céphalees, fatigue algues marines (effet Fodmaps)
— Effet dose-dépendant

e Glutamates : cuisine chinoise

Anibarro et al. JACI 2012
Vally H et al. Gastroenterol Hepatol Bed Bench 2012
Pétrus et al. Allergie Immunologie 1997

Clemmensen et al. Contact Dermatitis 1982 AN
Urticaire péri-orale de contact a I'acide benzoique

Habib Chabane 201¢®



Intolérances alimentaires :
savoir éliminer d’autres diagnostics



Eliminer une possible allergie :
attention aux prescriptions non ciblées !

MOC-CME Review

Unnecessary food allergy testing by primary care providers
Ethical implications for the specialist

David E. Tapke, MD; Rebecca Scherzer, MD; Mitchell H. Grayson, MD

Division of Allergy and Immunology, Department of Pediatrics, Nationwide Children’s Hospital—The Ohio State University College of Medicine, Columbus, Ohio

ARTICLE INFO e
s )

. 4‘. Annals of Allergy, Asthma & Immunology

Article history: "X Available online 7 September 2018
Received for publication May 31, 2018. _ 15T In Press, Corrected Proof ()
Received in revised form July 3, 2018.

Accepted for publication July 4, 2018.

La recherche non ciblée d’IgE anti-aliments, n’est pas une bonne stratégie
diagnostique, car elle risque d’aboutir a des évictions non justifiées
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Réactions croisées pollens-aliments

. S8
ii« q“
-

E

PR-10 { Betv1 Mal d 1 Ara h 8 Dauc1
Allergéne majeur Allergenes responsables de réactions

du pollen de bouleau croisés avec le pollen de bouleau

Il y a d’autres allergenes de pollens communs aux aliments d’origine végétale SAO
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Intestinal allergic inflammation in birch pollen

allergic patients in relation to pollen season, IgE

sensitization profile and gastrointestinal

sym
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Rentzos et al. Clinical and Translational Allergy 2014

Clinical and Translational
- Allergy

Table 2 The number of patients with asthma and OAS
(oral allergy syndrome) and the frequency of the most

frequent gastrointestinal symptoms

5 (n =20) NS (n=12)
Asthma 11 3
OAS 12 6
Gastrointestinal symptoms 5 (n=20)
Pallen season-related symptoms 10
Symptoms all the time 10
Most frequent symptoms (%)
Abdominal distension 78
Gases 72
Stomach pain 1
Diarrhes EE}
Constipation 33
Pain in the lower bowel 28
Bowel cramps 28
Pain relief with defecation 22
Burning sensation in esophagus 22

Mauses

Fain related to meal

11

Median IgE values for pollen allergens and twotal IgE in the subjects included in
the study are depicted. NS = no gastrolntenstinal symptoms, 5 = with

gastrointenstinal symptoms, C = healthy controls).



Les allergenes PR-10 : pas que le SAO |

Stawt validaton : Mesuré Date de nzissance : 18.07.2006 Age: 10
° Fi | I e 10 a n S Date impression - 16.01.2017 ID/MRE: Se F
Courbe de calibration - CTRO3 16/01/2017
BHM3227_1

INFORMATION MEDECIN PRESCRIPTEUR |

* Douleurs abdominales e rens X
depuis 3 ans

N .
d Pa S d e Sy m pto m e S E:ilnlzir;zri?!ii'i:}mmeeg nCynd1 Graminées, groupe 1 06 ISU-E

1. Résume des résultats des dosages d'IgE spécifiques positifs

. . Phlgal= rPhlp 1 Graminées, groupe 1 1.2 ISU-E
res p I rato I res Pollens d'arbres
Bouleau nBetv 1 Protéine PR-10 =100 ISU-E

Vs - . Cédre du Japon nCryj1 Pectate lyase 1.2 ISU-E

* A consulté plusieurs fois un e . i
7 [ -

ga St ro_ p e d I a t re gz;rtnaux rFeld 1 Uteroglobine 27 ISU-E

* |gE anti-fx26 et fx28 positifs |

Bouleau nBetw 1 Protéine PR-10 =100 ISU-E [ ]
o, Aulne rAlng1 Protéine PR-10 21 ISU-E I
[ ] I C . pos It IfS a u X p 0 I I e n S d e Pallen de noisatier rCor  1.0101 Prowine PR-10 36 ISU-E I
° Hoisette rCora 1.0401 Protéine PR-10 31 ISU-E [ ]
s s . Pomme Mald 1 Protéine PR-10 35 ISU-E I
Bétulacées, chat, soja asve m—
V4 V4 V4 Saja rGlym 4 Protdine PR-10 24 ISUE
. Arachide rAra h 8 Protéine PR-10 15 ISU-E I
n 0 | S ett e Kiwi rActd 8 Brotgine PR-10 87 ISU-E .
Céleri rhpig1 Protéine PR-10 33 ISUE

Eviction pomme crue : disparition des douleurs abdominales depuis janvier 2017
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Penser a d’autres pathologies

Infection Helicobacter pylori

Hépato-biliaires (dyskinésie biliaire, lithiase, maladie de
Gilbert)

nsuffisance pancréatique
nyperthyroidie

Parasitaires (lambliase, helminthiases)
Exces de laxatifs : édulcorants, chewing-gums |



Les pathologies mastocytaires

Prolifération
clonale des
mastocytes

Mutation ckit

Afteinte extra cutanée

Peau et muqueuse

MCAD

Urticaire

Syndrome
d'activation

Mastocytose
systémique

.Synd’romehd’oc’rivoﬁon

-
/ P o s
PO .
3 .
¥ g 4 .
2N
.
&, e
W
- [

MCAD : Mast cell activation disorders



Le SAMA

e Atteinte cutanée : e Allergie IgE dépendante associée
— Erythémes * Sensibilité aux piqlres de
— Urticaire chronique/AO moustiques et d’"hyménopteres

e Atteinte extra-cutanée

— Digestive: * Dosage de le tryptasémie
* Douleurs abdominales

— Valeur normale mais souvent

°, Diarr,hées o ug/l_
— Céphalées - | | |
_ Pollakiurie ibroscopie et/et ou coloscopie

avec biopsie et marquage CD117



Examens non recommandés

* 1gG anti-aliments * Test de stimulation

* Tests de cytotoxicité lymphocytaire

: : . . . Boyce J et al. JACI 2010
Pertinence des soins en allergologie & immunologie

Mis en ligne le 06/03/18

Dans I'évaluation de l'allergie, il n'y a pas lieu de réaliser de tests diagnostiques n'ayant pas fait preuve de leur efficacite,
comme le dosage d'immunoglobuline G (IgG) ou celui des immunoglobulines E (IgE) totales.

, ‘-ﬁ Models ¢ :
IMMUNOLOGIE TG antizaliments i‘ﬁ r«l’,{'ﬁ Disponikie en igne wr Tovier Moy VEALE FRANCAISE -
P ScienceDiract - ‘Nlle e
# o kiln Pllergolog
[¢G anti-aliments : mise en garde Recommandations
contre des (1{}5-;;15_'{{_*5 inutiles, Les dosages d'lgG anti-aliments : méthodes et pertinence clinique des

résultats, Position du groupe de travail de biologie de la Socié¢ié frangaise

voire dangereux

LI CEABANKEY, P N ICALSE-ROLAND?, 5, FRANCOS \
& Lie Groupe de travail de biologie de Dallergie de la Sociéeéd langaise d allergologie®

d’allergologie

nti-food 126G assavs: Methods and clinical relevance of results. Position of the biology task force of

the French sociery of alleryy
feuillets 4= Biologie /N° 341 - MARS 2018 M Cubers S Doyea,. 8 Bie R & Vi Mud

LR LA WS- TTMLICHS . 4 VLG,
Groupe de travail de biologie de ln SFA

Habib Chabane 2019© https://www.has-sante.fr/portail/jcms/c_2831508/fr/pertinence-des-soins-en-allergologie-immunologie



Misdiagnosed Food Allergy Resulting in Severe
Malnutrition in an Infant

AUTHORS: Michael Alvares, MD,® Leon Kao, MD? Vineeta
Mittal, MD.> Alice Wuu, MD? April Clark, RD,® and J.

Andrew Bird, MD® As food allergies become increasingly prevalent and testing methods

I ] 1 a b 1 1 - - i n - - -
Divisions of “Allergy and Immunology, “Pediatrics, and to identify “food allergy” increase in number, the importance of care-

Dermatology University of Texas Southwestern Medical Center,

Dallas, Texas ful diagnosis has become even more critical. Misdiagnosis of food
KEY WORDS allergy and inappropriate use of unproven testing modalities may
food allergy, food intolerance, acrodermatitis enteropathica, lead to a harmful food-elimination diet. This case is an example of
kwashiorkor, food allergy testing an infant who was placed on an overly restrictive elimination diet at
ABBREVIATION the recommendation of her health care providers, resulting in
Ig—immunoglobulin kwashiorkor and acquired acrodermatitis enteropathica. Pediatrics
Drs Alvares and Bird were the primary authors: Drs Kao and 2013:132:2229—e23?

Wuu participated in the acquisition of data, revision of the

Nourrisson de 15 mois atteint de Kwashiorkor + acrodermatitis enteropatica

Suivi entre I'dge de 6 et 15 mois par son MT et un chiropracteur qui avait
préconisé un régime basé sur les IgG anti-aliments.
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Conclusion

* Confusion fréquente entre allergie e Risques des régimes inappropriées :

et intolérance alimentaire (patients) — Carences alimentaires

* Intolérances alimentaires peu

, . — Troubles de croissance chez 'enfant
connues (médecins)

* Nécessité d’un diagnostic précis — Neophobies alimentaires

* Mais, outils diagnostiques limités ! — Risque d'accident anaphylactique si

. : llergie vrai
* Importance de |I'éducation dllergie vrale

thérapeutique et de |'éviction — Risque de retard diagnostic d’une
personnalisée autre affection
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