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; Résumé
MOTS CLES

Allergie aux protéines de
lait de vache, nourris-
sons, atopie familiale,

L’Allergie aux protéines du lait de vache (APLV) est la premiére allergie alimentaire
a apparaitre chez U'enfant et débute, le plus souvent, chez le nourrisson au cours de
la premiére année de vie et a lintroduction des premiers biberons. Elle se classe au
quatriéme rang des allergies alimentaires chez [’enfant, derriére celles a l'ceuf, a l'ara-
sensibilisation. chide et au poisson [1]. L'atopie est la tendance individuelle ou familiale a développer
des manifestations d’hypersensibilité immédiate a immunoglobulines E.Le terrain ato-
pique est devenu un prérequis fondamental mais non obligatoire dans le diagnostic de
U’allergie alimentaire. Ainsi, la présence de ’atopie familiale chez nos patients et dans
les familles a risque aiderait au dépistagede U’APLV. L'objectif de notre étude est de
décrire |’atopie dans les familles des patients allergiques aux protéines du lait de vache,
suivis dans les deux services de pédiatrie a Oran (service de Pédiatrie « C» du CHU Oran
et le service de gastroentérologie et nutrition de UEHS Canastel).

Patients et méthodes - Il s’agit d’une étude rétrospective sur une période de 29 années
(1987 a 2015) concernant des patients diagnostiqués allergiques au lait de vache, dans
les deux services de pédiatrie sus-cités, sur des critéres anamnestiques, cliniques et une
réponse au régime d’exclusion de protéines de lait de vachea un ageallant de quelques
heures a 21 mois.

Résultats - Au total, notre série comporte 1041 patients. Toutefois, les données ex-
haustives concernant ’atopie familiale ont été collectées chez un groupe de 392pa-
tients, nos résultats seront analysés pour ce groupe. Le sex-ratio était de 1,26 ; la
consanguinité parentale était présente chez 20,80 % des patients et [’age moyen au
diagnostic était de 3,91 + 3,34 mois. Latopie familiale était retrouvée chez 57,15 %
des patients, concernant au moins un membre de la famille. Les tableaux cliniques
d’atopie chez les membres de la famille étaient par ordre de fréquence, respiratoires
(asthme, rhino-conjonctivites) (76,10%),digestifs (14,45%) puis cutanés (eczéma, urti-
caire) (9,44%).
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Introduction

Conclusion. - La connaissance du terrain atopique est capitale pour la prévention
de UAPLY. Cette derniére repose sur la promotion de lallaitement maternel, en
particulier chez les nourrissons ayant un antécédent familial d’atopie.

Abstract

Cow’s milk protein allergy (CMPA) is the first food allergy to appear in children and
usually begins in infants in the first year of life and at the introduction of first baby
bottles. It ranks fourth among food allergies in children, behind egg, peanut and fish
[1]. Atopy is the individual or family tendency to develop manifestations of immediate
hypersensitivity to immunoglobulin E (IgE). Atopic terrain has become a fundamental
but not mandatory requirement in the diagnosis of food allergy. Thus, the presence of
familial atopy in our patients and in families at risk would help in screening for APLV.
The objective of our study is to describe atopy in the families of patients allergic to
cow’s milk proteins, monitored in the two pediatric departments in Oran (Pediatrics
«C» department. CHU Oran and the gastroenterology and nutrition department. EHS
Canastel).

Patients and methods - This is a retrospective study over a period of 29 years (1987
to 2015) of patients diagnosed with cow’s milk allergies on anamnestic and clinical
criteria and a response to the proteins cow’s milk exclusion, in the two pediatric
departments mentioned above, at an age ranging from a few hours to 21 months.

Results - In total, our series has 1041 patients. However, comprehensive data on
familial atopy were collected from a group of 392 patients; our results will be ana-
lyzed for this group. The sex ratio was 1,26 ; parental consanguinity was present in
20,80% of patients and the mean age at diagnosis was 3,91 + 3,34 months. Familial
atopy was found in 57,15% of patients, with at least one family member. The clinical
presentations of atopy in the family members were, in order of frequency, respiratory
(asthma, rhinoconjunctivitis) (76,10%), digestive (14,45%) and then cutaneous (ecze-
ma, urticaria) (9, 44%).

Conclusion - Knowledge of atopic terrain is crucial for the prevention of APLV. The
latter is based on the promotion of breastfeeding, especially for infants with a family
history of atopy.

Les allergies posent, au niveau mondial, un nouveau et réel
probléme de santé publique. Leur fréquence a considérable-
ment augmenté au cours de ces derniéres années [2]. L'al-
lergie aux protéines de lait de vache (APLV) est la premiére
allergie alimentaire a apparaitre dans l’enfance et la plus
fréquente chez les nourrissons au cours de la premiére an-
née de vie [3]. Allergie trés ancienne dans sa description,
elle est bien connue en pédiatrie. Elle a été longtemps ap-
pelée « intolérance aux protéines de lait de vache » (IPLV),
définie par une réaction adverse au lait de vache toxique
ou non toxique [4]. Le diagnostic était posé sur la notion
d’introduction récente du lait de vache, une bonne réponse
au régime d’exclusion et/ou un test de provocation orale
positif. Depuis 2001, UAPLV est définie par une réaction du
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systeme immunitaire contre une ou plusieurs protéines du
lait de vache (toutes potentiellement allergisantes), divisée
en forme immunoglobuline (Ig) E dépendante et forme non

IgE [5].

L’atopie est la tendance individuelle ou familiale a déve-
lopper des manifestations d’hypersensibilité immédiate des
immunoglobulines E (IgE) et cela en produisant des IgE en
réponse a de petites doses d’antigenes, provenant de l’en-
vironnement ou de ’alimentation tels que le lait de vache
[6-8]. Dans la parenté au 1er degré, [’atopie est retrouvée
dans 67 % des cas selon les données du Cercle d’Investiga-
tions Cliniques et Biologiques en Allergologie Alimentaire
(CICBAA) [4].



Par ailleurs, le facteur génétique est un facteur déterminant
dans U'apparition de ’allergie; plusieurs études ont montré
que les enfants de parents atopiques étaient a haut risque
de développer une allergie [9], et en particulier une allergie
au lait de vache [10].

La recherche du terrain atopique familial fait partie inté-
grante de 'interrogatoire notamment chez le nourrisson ou
le jeune enfant présentant des symptomes d’asthme [11,12].

L’atopie familiale est un facteur associé au risque de surve-
nue d’une APLV chez le nourrisson. L'allaitement maternel
durant les 6 premiers mois de vie, par une réduction de la
charge allergénique [13], a par ailleurs démontré un effet
préventif sur la survenue de cette affection [14-17].

En U’absence d’allaitement maternel, la prévention consiste
a donnerune formule hypoallergénique aux nouveau-nés a
risque jusqu’a |’age de 6 mois, a condition que son efficacité
soit prouvée [18]. L'étude German Infant Nutritional Inter-
vention (GINI),qui est "étude la plus importante au monde
sur la prévention des allergies, suggére que le phénotype
atopique de la famille constituerait un élément de choix de
la formule de Uhydrolysat [19].

Matériels et méthodes

Le recrutement des patients a été réalisé dans deux services
de pédiatrie a Oran (Pédiatrie « C » du Centre Hospitalier
Universitaire (CHU) Oran et gastroentérologie - nutrition de
I’établissement hospitalier (EHS) Canastel, sur une période
de 29 ans, allant de 1987 a 2015. Le recrutement était ré-
trospectif entre 1987 et 2011, chez des patients diagnos-
tiqués allergiques ou intolérants au lait de vache, sur des
critéres anamnestiques (prise de lait de vache récente), une
disparition des symptomes au régime d’exclusion de pro-
téines de lait de vache et/ou un test de provocation orale
(TPO).

Le deuxiéme volet du recrutement était prospectif, s’éta-
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lant de 2011 a 2015, se basant sur les mémes critéres dia-
gnostiques enrichis par ['utilisation des pricks tests et des
dosages d’immunoglobulines E spécifiques au lait de vache
ets’intéressant particulierement a ’atopie familiale.

Une fiche d’enquéte reprenant les informations person-
nelles des patients ainsi que celles concernant les antécé-
dents d’atopie familiale chez les parents, la fratrie et les
autres membres de la famille, a été utilisée.

La famille est définie par I’ensemble des personnes unies
par un lien de parenté ou alliance [20]. Dans la présente
étude, la famille a été considérée comme étant les membres
suivants : pere, mere, fréres, sceurs, oncles, tantes, cousins
et grands-parents.

L’atopie se définit par toutes les manifestations d’hypersen-
sibilité immédiate telles que l’asthme, urticaire aigué,
’angio-oedeme, l’anaphylaxie ou l’eczéma atopique, la
rhino-conjonctivite ou conjonctivite ainsi que les allergies
alimentaires [21].

Le niveau socio-économique a été déterminé par le revenu
familial qui comprend les revenus d’activités, les transferts
d’autres ménages et les prestations sociales (indemnités de
chomage) nets d’imp6ts.

Les données ont été saisies sur le programme Excel micro-
soft 2010 et 'analyse statistique a été réalisée a I’aide du
logiciel IBM SPSS statistics version 20.0. La comparaison des
variables qualitatives a été effectuée en utilisant le test du
khi-deux (x2) et le test exact de Fisherpour les pourcen-
tages. Les test T de Student et Z ont été utilisés pour la
comparaison des moyennes. Le seuil de significativité a été
fixé a 5%.

Résultats

Des informations exhaustives concernant ’atopie chez tous
les membres de la famille ont été récoltées dans un groupe
de 392 patients dont 219 garcons et 173 filles (sex-ratio G/F:

Tableau 1. Comparaison des caractéristiques des patients APLV (n=392) a informations exhaustives
sur |’atopie et des patients avec des informations non exhaustives (n=649).

Groupe informations Groupe informations non P
exhaustives exhaustives
(n =392) (n = 649)
Sex-ratio M/F 1,26 1,15 NS
Niveau socioéconomique bas (%) 33,60 32,75 NS
Prématurité (%) 6,52 6,92 NS
Consanguinité (%) 20,80 20,23 NS
Naissance par césarienne (%) 40 20 NS
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1,26). Plus des trois quarts de notre population d’étude pro-
venait de la wilaya d’Oran (77,55 %).

Des caractéristiques de nos patients,comparées a celles du
groupe d’enfants APLV avec informations non exhaustives sur
[’atopie, sont représentées dans le tableau 1, la comparai-
son montre que ’échantillon de patients est trés représen-
tatif du recrutement global.

Dans notre groupe de 392 patients, la consanguinité était
retrouvée chez 20,80 % des cas, 40 % des patients étaient nés
par césarienneet 6,52 % nés prématurément.L’age moyen
d’introduction du lait de vache était de 22,50 jours + 31,81.
Toutefois,40,35 % des patients avaient recu du lait de vache
depuis la naissance.

L’age moyenau diagnostic était de 3,91mois+ 3,34. Au mo-
ment de 'enquéte, les patients atteints d’APLV étaient des
enfants uniques dans 35,96% des cas et dans 27,29 % des cas,
ils avaient un seul frére ou une seule sceur.

Parmi nos patients, 224 patients (57,15 %) avaient au moins
un membre de leur famille atopique. L’atopie a surtout été
notée dans le recrutement prospectif (58,92 %) comparati-
vement au recrutement rétrospectif (41,07 %). Elle a été
retrouvée chez 29,84 % des meéres, 29,08 % des peres, 19,64
% des freres et /ou sceurs et 21,68 % des autres membres
de la famille. Un quart des familles de nos patients avait 2
membres atopiques ou plus.

Globalement, les signes d’atopie respiratoires étaient au
premier plan avec 76,10% des cas (I’asthme a 23,90 %), sui-
vis par les signes digestifs avec 14,45 % des cas. Les tableaux
cutanés (eczéma, dermatite atopique) représentaient 9,44
% des cas (Tableau 2).

Chez les parents, les tableaux cliniques d’atopie étaient
respiratoires (asthme et rhino-conjonctivites), puis cutanés
(eczéma, dermatite atopique). Cing péeres présentaient des
allergies médicamenteuses et cing autres présentaient des

allergies alimentaires (ceuf, kiwi...). Parmi huit meres aller-
giques aux aliments, une seule avait déclaré avoir eu une
APLV dans son enfance ( tableau 2).

Dans les fratries,|’atopie était représentée par les tableaux
respiratoires puis digestifs prédominés par U’APLV (Tableau
2). Nous notons que 47 freres et/ ou sceurs dont 21 jumeaux
avaient présenté une APLY.

Chez les autres membres de la famille (oncles, tantes,
grands-parents et cousins), les tableaux respiratoires prédo-
minaient (asthme (39,13%)), suivis par les tableaux digestifs
(4,34%) et enfin cutanés (eczéma (5,43 %)(Tableau 2).

Discussion

La prédisposition familiale pour les maladies atopiques est
aujourd’hui bien connue. Elle s’explique par des particulari-
tés génétiques. Le risque de maladie allergique, évalué a 10
% en ’absence d’atopie familiale, passe a 30 a 80 % en cas
d’antécédent d’atopie chez un ou deux parents du premier
degré (parents, fratrie) [22,23]. Ainsi, les enfants de parents
atopiques présentent plus de risque de développer une APLY
[10,24].

Le taux d’atopie familiale chez les enfants atteints d’APLV
de notre série (57,15 %) se rapproche de celui retrouvé dans
d’autres séries de la littérature, tel que Saarinen avec une
fréquence variant entre 20 et 78% [25,26], Navarro avec 64%
[27] et Ibsaine avec 72% chez les enfants présentant une
APLV IgE-médiée comparativement a 24% chez les enfants
sains [28].

Selon Halken, le risque théorique calculé en fonction des
antécédents familiaux, appliqué sur U'étude de Kjellman,
permettait de conclure a une incidence de UAPLV de 12%
chez les enfants sans terrain atopique, de 20% si l’'un des pa-
rents était atopique, de 32% si l’'un des membres de la fratrie
était concerné, de 43% si les deux parents étaient atopiques
et de 72% si les deux parents avaient la méme pathologie

Tableau 2. Répartition des signes cliniques d’atopie dans les familles de nos patients.

Signes Pere Mére Sceur/Frere Autre membre Total
(n, (%)) (n, (%)) (n, (%)) (n, (%)) (n, (%))
Respiratoires 92 (83,63) 126 (79,74) 81 (58,69) 80 (86,95) 379 (76,10)
Asthme 22 (20) 23 (14,55) 38(27,53) 36 (39,13) 119 (23,90)
Digestifs 5 (4,54) 10 (6,32) 50 (36,23) 7 (7,60) 72 (14,45)
APLV 0 (0) 1(0,63) 47 (34,05) 4 (4,34) 52 (10,44)
Cutanés 13 (11,81) 22 (13,92) 7 (5,07) 5 (5,43) 47 (9,44)
Total 110 (100) 158 (100) 138 (100) 92 (100) 498 (100)
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atopique [29,30].

De la méme maniére, selon Gdalevich, le risque de dévelop-
per une allergie alimentaire est majoré de 20-40% si un des
deux parents est atopique, de 40-60 % si les deux parents le
sont et 70% s’ils présentent la méme forme clinique [31].

Dans notre étude, nous avons observé que 29,84 % des méres,
29,08 % des peres et 19,64 % des frere(s) et /ou sceur(s) de
nos patients étaient atopiques alors que Korol avait retrou-
vé, chez 180 patients APLY, un terrain atopique chez 55,5%
des méres, 36% des péres et 50% des fratries [24]. Ces diffé-
rences peuvent étre expliquées par la présence dans pres de
la moitié des familles (45%) de 2 membres atopiques ou plus
dans [’étude de Korol contre 25 % dans notre étude.

Tels que rapportée dans I’étude HERITAGE portant sur 1674
enfants,les tableaux d’atopie familiale de patients atteints
d’APLV sont, par ordre de fréquence, respiratoires puis cu-
tanés [32].

Le statut atopique ayant été identifié par I’autodéclaration
et non par les prick-tests cutanés, un biais est possible dans
notre étude. Goldberg a retrouvé qu’une auto-déclaration
maternelle du statut atopique parental est plus importante
dans le sous-groupe APLV persistante que dans le groupe glo-
bal APLV [33]. Pyrhonen, lors de son enquéte a fourni des
preuves de forte association entre les allergies parentales et
pricks tests positifs des enfants. Le risque qu’un enfant ait
un résultat positif aux tests cutanés aux aliments augmente
en fonction du nombre de manifestations allergiques chez
les parents biologiques [34].

Nous avons noté dans notre étude, que presque la moitié
des fréres et/ ou sceurs de nos patients ayant présenté aus-
si une APLV étaient des jumeaux (21/47). Weil a objectivé
dans son étude que la prévalence de ’atopie est de 40 %
chez les enfants non jumeaux ou jumeaux dizygotes, de 70 a
90 % chez les jumeaux monozygotes élevés ensemble, et de
45 a 65 % entre jumeaux monozygotes élevés séparément,
démontrant U’existence de facteurs génétiques transmis des
parents aux enfants [35]. Parmi ceux-ci, le FoxP3 a été iden-
tifié en 2003 comme un facteur de transcription majeur. Son
expression dans le tissu foetal placentaire, comme dans le
sang du cordon, est diminuée chez les feetus qui développe-
ront ultérieurement une allergie alimentaire [36,37].

Ainsi, identification des facteurs génétiques impliqués
s’avére primordiale pour mieux comprendre les mécanismes

associés au développement de ’APLY chez les enfants avec
antécédents familiaux d’atopie.

Forces et limites de ’étude :

Méme si le nombre de publications sur ’APLV a explosé ces
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derniéres années dans le monde et que ’APLY reste un mo-
tif de consultation et d’hospitalisation assez fréquent en
pédiatrie, les études sur U'APLV restent peu nombreuses en
Algérie. Notre étude s’ajoute a celles de Saidi [38], Boudraa
[37], Ibsaine[28], El Mecherfi [40] et Boughellout [41].

Conclusion

La description du profil épidémiologique et clinique d’une
grande population d’enfants allergiques aux protéines de
lait de vache dans Uouest algérien nous a permis de calcu-
ler la fréquence et de décrire [’atopie familiale ainsi que
de faire une comparaison avec d’autres séries publiées a
travers le monde.

L’APLV n’est actuellement plus considérée comme une ma-
ladie transitoire de la petite enfance mais plut6t un des
premiers pas de la « marche atopique ». La connaissance
de ’atopie familiale est précieuse en termes de prévention
dans les familles a risque, et ce, par U'information et la sen-
sibilisation des familles au diagnostic d’APLV d’une part,
mais surtout par la prévention, en soulignant Uintérét de
l’allaitement maternel exclusif jusqu’a [’age de 6 mois tel
que recommandeé par les différents comités de nutrition, re-
tardant ainsi l'introduction du lait de vache [13,41].

Notre travail pourrait permettre d’initier une collaboration
entre médecins de différentes disciplines (pédiatrie, der-
matologie, pneumologie, ORL) pour codifier une approche
commune en matiére d’allergie dans les familles a risque.
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