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Contexte : Les relations entre les maladies allergiques (MA) et les niveaux d’IgE sont
complexes.

Objectif : Nous avons cherché a identifier les genes associés aux MA et aux IgE présentant une
proximité étroite dans l'interactome, et a élucider les mécanismes biologiques associés.

Méthodes : Nous avons intégré un interactome complet avec des données issues d’études
d’association pangénomiques (GWAS) sur les MA et d’études d’association épigénomiques
(EWAS) sur les niveaux d’IgE. Nous avons utilisé I'algorithme SigMod pour identifier des
modules de génes enrichis en signaux associés aux MA et aux IgE. Nous avons ensuite réalisé
une analyse de connectivité de ces deux modules afin de caractériser les connexions directes
entre ces traits. Enfin, nous avons mené une analyse fonctionnelle approfondie des genes liés
aux MA et aux IgE directement connectés.

Résultats : Nous avons identifié des modules de genes significativement associés aux MA et
aux IgE, respectivement (P < 107°). L’analyse de connectivité a révélé que 139 génes associés
aux MA et aux IgE présentaient des connexions directes entre ces traits dans l'interactome.
Les combinaisons de ces génes étaient enrichies (taux de fausse découverte < 0,05) dans des
voies impliquées notamment dans les réponses immunitaires de type 2 et non de type 2. Ces
résultats ont été corroborés par un enrichissement spécifique a certaines cellules de
I’expression des génes. Parmi les 139 génes, 55 % (77 génes) n’avaient pas été précédemment
associés aux MA et/ou aux IgE. Ces génes sont impliqués dans des processus biologiques
incluant la défense de I'h6te contre les pathogénes, I'ubiquitination, la régulation de
I’expression génique, I'inflammation et les interactions neuro-immunes. Les 139 génes sont
enrichis en cibles thérapeutiques (P = 7,7 x 1077).

Conclusions : Cette étude éclaire les mécanismes biologiques influencés par les genes des MA
et des IgE directement liés dans l'interactome. Elle souligne le role des IgE dans les réponses
allergiques et antivirales. Cette étude identifie également de nouveaux genes pour des
investigations ultérieures.



