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Immunothérapie spécifique d’allergene (ITA)

Généralités et historique



Rapide historique

Timeline | Steps in the development of allergen-specific immunotherapy
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Principe de I'ITA

Administration de |'allergene a dose croissante

Objectif : réduire ou supprimer les symptomes liés a

Seul traitement a I"heure actuelle qui a une

Srance
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P

Immunothérapie spécifique
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Symptomes

RETABLIR UNE TOLERANCE
A L'ALLERGENE
==

DESENSIBILISATION

(sidération des systémes
effecteurs)



Physiopathologie de I'I TA



Rappels brefs sur les mécanismes de tolérance

périphérique
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Quel(s) peuvent-étre selon vous les mécanismes
de tolérance périphérique mobilisés par I'ITA ?



Physiopathologie de la réaction allergique IgE médiée

Phase de réaction a I'allergéne
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Physiopathologie de la réaction allergique IgE médiée

Phase de réaction a I'allergéne
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Polarisation du systeme immunitaire

Population subsets
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Switch Th2 vers Thl dans lors de I'I TA
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polarisation de la réponse a l'allergene
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Majoration la réponse régulatrice
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Majoration la réponse T régulatrice
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Majoration la réponse T régulatrice

(b)

8 1001 p.0,0014

% CD4* CD25" " Foxp3* cells O

0 10 20 30 40
CD4* CD25™"™ cells /ul blood

e
o

Der p 1-specific
FOXP3*Helios™ Treg

g * %

840_ ******

I-E —
i %* % % %

o 30 pkuk

S 20-

o

? 10+

o O_

@ IR\ R\

) é\o’\Q$Q$ S

R QTN

—
o,

Q

5 fA=0.7454

= S

B , 1.0 4
8§ 504 2

“ e

Q

)

o 0.5
3

O

-
&

21 1

—
4

cells /ul blood
N

CD4* CD25"""™ Foxp3*

TO T6 T12 T0 T6 T12

Nonspecific
FOXP3*Helios™ Treg

+ 20-
&
O 15+
2 10-
Q
X O-
0 1 1 1
SRR

- T régulateurs

sous ITA

- Corrélation avec la symptomatologie

clinique

FOXP3"Helios™ Treg
ILT3" Treg
IL-10"Treg

Pereira-Santos MC et al, CEA 2007 ; Boonpiyathad T et al, Allergy 2019




Polarisation et plasticité du systeme immunitaire
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Current Opinion in Immunology

Nakayamada et al, Curr Op in Immunol 2012

Il existe une plasticité de la
polarisation immunitaire

(données in vitro +++)

Chaque polarisation peut
exprimer plusieurs gene maitre
et des profils cytokiniques
classiqguement antagonistes

(données in vitro +++).




Présentation allergénique facilitée (FAP)

1. Allergen forms

complexes with IgE 2. Complexes
bind Fc e Rll on

B-cell

3. Antigen Presentation
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Facteurs bloquant, IgG et ITA
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- Existence d’un facteur bloquant la

liaison des Igk aux lymphocytes B

- Corrélation entre |'activité bloquante

humorale et la réponse a 'l TA

Nouri-Aria KT et al.,J Immunol 2004 ; Shamji MH et al, J Immunol Methods 2006



Facteurs bloquant, IgG et ITA
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Présentation allergénique facilitée (FAP)

1. Allergen forms

complexes with IgE 2. Complexes
bind Fc e Rll on

B-cell

3. Antigen Presentation
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Lymphocytes B et ITA
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Lymphocytes B régulateurs et ITA
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ITA et €éosinophiles
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ITA et mastocytes
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Precision dosing
during allergen immunotherapy
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Natural low-dose allergen exposure
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EN CONCLUSION

Mecanismes actuellement

connus de 'l TA

a ; »
‘M | Competes with IgE '?‘
- nee Ny
d&( I for allergen binding :
/ Allergen-specific

Allergen-IgE IgG/lgG, and IgA
complex

' **. Proinflammatory

R mediators
Basophil Mast cell

Tiré d’apres M. Shamji



Merci de votre attention

Je suis a |I"écoute de vos questions -

Pour les plus timides : luc.colas1@univ-nantes.fr
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