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1. HISTORIQUE

La maladie coeliaque est une maladie auto-immune causée par le gluten, une protéine contenue
dans le grain des céréales. La relation causale entre le gluten et sa « toxicité » chez des individus
génétiquement prédisposés a développer une maladie coeliaque est solidement établie et constitue la
base de I’incorporation du gluten dans les réglementations et déclarations alimentaires aux fins de
prévenir les effets nuisibles d’aliments ou de composants alimentaires contenant du gluten chez les
patients coeliaques. Un réseau de prédisposition génétique, de processus biochimiques qui
modifient la protéine déclenchant la maladie et d’une réaction immunitaire complexe médiée par les
cellules T au niveau de I’intestin gréle caractérise cette maladie qui présente de nombreuses formes
cliniques. La prévalence de la maladie coeliaque, toutes formes confondues, est de 1/200 selon les
données actuelles. Le traitement repose sur un régime alimentaire dépourvu de gluten.

Le Groupe de travail sur I’analyse et la toxicité de la prolamine (WGPAT) existe depuis 1985. Son
activité a pour objet la coordination de la recherche sur I’analyse en laboratoire du gluten dans
I’alimentation et sur I’évaluation clinique de la sensibilité des patients aux prolamines. Les travaux
d’analyse ont fait des progres considérables au cours des derniéres années : on dispose maintenant

d’une référence européenne pour déceler la gliadine et des informations sur une méthode immuno-
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enzymatique (ELISA) sensible et fiable ont été publiées. De nouvelles données cliniques ont eté
recueillies sur les seuils potentiels de tolérance au gluten chez les patients coeliaques, on peut
esperer des resultats cliniques définitifs dans le courant des deux prochaines années (Stern et al.,
2001).

2. LA REFERENCE EUROPEENNE POUR LA GLIADINE IRMM-480

Une réference européenne pour la gliadine (IRMM-480) est desormais disponible. Elle a été établie
par I’Institut des matériaux et mesures de référence de I’Union européenne (IMMR). La
certification finale est prévue pour le milieu de 2004. La gliadine est la fraction du gluten soluble
dans I’éthanol et contient des épitopes actifs dans la maladie coeliaque. Le matériau de référence
s’est révélé soluble, homogéne et stable. Tous les composants de la gliadine provenant de 28
variétés de blé cultivées en Europe sont présents dans la préparation. IRMM-480 peut servir de
référence pour des déterminations immunochimiques de la gliadine (gluten) (van Eckert, 2002). La
référence pour la gliadine est disponible sur demande directe au IMMR (Commission européenne,
Direction Générale Centre commun de recherche [CCR], Institut des matériaux et mesures de

référence, Unité Matériaux de référence, Retieseweg, B-2440 Geel, Belgique).

3. LE SANDWICH ELISA R5 POUR LA DETERMINATION DE LA GLIADINE
(GLUTEN)

Un systéeme fiable ELISA a été mis au point sur la base de la reconnaissance de I’épitope QQPFP,
potentiellement coeliacotoxique, contenu dans la gliadine et les prolamines afférentes (\Valdés et al.,
2003). En résumé, I’essai consiste en une opération d’extraction d’aliment et en un sandwich
ELISA d’anticorps double monoclonal, qui utilise un conjuguée de peroxydase de raifort. Le
systéeme est destiné aux prolamines provenant du blé, du seigle et de I’orge. Il ne produit pas de
réactions croisées avec I’avoine. La limite de detection est de 1,5 mg/kg de gliadine. Le test est
robuste et simple. La spécificité et la sensibilité sont élevées. La variation intra-essais était de 7,5
% ; la variation inter-essais était de 8,7 % (Valdés et al., 2003). Le systeme a démontré sa capacité

de fonctionner avec des échantillons non traités et des échantillons traités thermiquement.

Le WGPAT a entrepris un essai sur la base d’une large collaboration internationale (Immer et al.,
2003). Douze echantillons (mais et riz contenant de la gliadine, échantillons commerciaux de farine

exempte de gluten) ont été analyses par 20 laboratoires. L’évaluation statistique indépendante
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réalisée par ’'IMMR a donné des resultats comparables pour deux systémes de kits basés sur la
méme méthode (voir plus haut). L’écart standard de la répétabilité relative était de 19 % ; I’écart
standard de la reproductibilité relative était de 30 %.

Le systéeme d’essais était apte a résoudre les problemes techniques causés par le traitement
thermique et les effets matriciels. Le groupe a décrit récemment un systeme ELISA alternatif et
compétitif basé sur le méme anticorps monoclonal R5 qui peut étre utilisé pour les produits

contenant du gluten hydrolysé.

Le systeme ELISA R5 est supérieur aux tests antérieurs (Denery-Papini et al., 1999). Cette méthode
est maintenant proposée par le WGPAT pour évaluation par le Comité du Codex sur les méthodes
d’analyse et d’échantillonnage (CCMAS). Toutefois, I’avancée des travaux (mise au point de

nouvelles méthodes) ne doit pas étre freinée par une quelconque réglementation.

4. DONNEES CLINIQUES SUR LE SEUIL DE SENSIBILITE AU GLUTEN

Un régime alimentaire dépourvu de gluten est le traitement fondamental de la maladie coeliaque.
Toutefois, la relation entre la quantité de gluten ingérée (quantités infimes) et la gravité des
symptodmes cliniques et les anomalies histologiques n’est pas encore définie chez les patients
coeliaques. La variation individuelle et I’hétérogénéité clinique des patients coeliaques pose des
problémes sérieux quand on tente d’identifier des valeurs seuil acceptables pour les quantités
infimes de gluten qui pourraient étre admises dans les aliments exempts de gluten (Stern et al.,
2001). Les études contrblées qui ont été entreprises pour résoudre cette question sont en nombre
tres faible. Tout récemment, une de ces études contrblées (Perdaho et al., 2003) a permis d’établir
que les produits de farine exempts de gluten qui contiennent de I’amidon de blé étaient acceptables
dans un régime alimentaire dépourvu de gluten. Toutefois, I’étude en question ne spécifiait pas la
dose journaliére de gluten ingérée par les patients examinés. Les études in vivo antérieures (Catassi
et al., 1993), qui avaient détecté a I’origine des effets « toxiques » dans une dose journaliére de 100
mg de gliadine, sont en train d’étre étendues pour étre transformées en étude prospective qui
comprendra des contrbles appropriés et des critéres idoines d’inclusion et d’exclusion. Des données
définitives en provenances des deux groupes citeés sont prévues pour les deux prochaines années. Il
n’est pas justifié de reprendre le débat sur les quantités avant que ces données soient disponibles. La
limite en vigueur de [200] mg/kg de gluten pour les aliments exempts de gluten pourra étre

réexaminée dans un proche avenir.
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5. CONCLUSION

Au vu des progres réalisés concernant la référence pour la gliadine IRMM-480 et la méthode du
sandwich ELISA R5 qui ont fait I’objet d’une publication récente (Valdés et al., 2003), le WGPAT
propose au Comité du Codex sur la nutrition et les aliments diététiqgues ou de régime de
recommander la méthode ELISA R5 aux fins d’évaluation ultérieure par le Comité du Codex sur les

méthodes d’analyse et d’échantillonnage et de prendre les mesures nécessaires a cet effet.
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