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INTRODUCTION

Le latex nature! est une substance biologique d’origine végétale extraite de la séve de
arbre Hevea brasiliensis, principalement produit aujourd’hui dans le sud-est asiatique. C’est
un produit omniprésent utilisé dans de trés nombreux domaines, autant dans le cadre

professionnel que privé.

Depuis la fin des années 80, les manifestations d’allergies aux protéines de latex se
sont accrues, phénoménes dues en partie 4 ['utilisation massive des gants, depuis le
développement des risques de contamination par le virus HIV et les dangers d’infections
nosocomiales. Ces allergies constituent une réelle préoccupation chez les sujets exposés,
notamment dans les professions de santé. C’est un sujet aujourd’hui bien connu et largement
publié. 11 s’agit d’un grave probléme de santé publique car plus de 1% de la population
générale et plus de 10% du personnel de santé présentent une allergie aux protéines de latex.
C’est pourquoi la fréquence du dépistage des allergies au latex a augmenté ces derniéres

années.

Aprés avoir fait une présentation générale du latex et abordé¢ les différents mécanismes
a Porigine des allergies, nous étudierons les allergénes du latex que ’on connait aujourd’hui,
ainsi que les facteurs de risque de sensibilisation au latex mais aussi les manifestations
cliniques que 1’on peut attribuer lors de I’utilisation d’objets contenant du caoutchouc. Une
derniére partie s’intéressera a la prise en charge de ces allergies, car la gravité potenticlle de
Pallergie au latex, de méme que son caractére invalidant pour la carriére professionnelle du
personnel de santé nécessite la prise de mesures de prévention efficace, sous peine de voir se

développer le nombre de sujets sensibilisés.
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I. Qu’est ce que le latex, d’ou vient-il ?

1. Historique

L’utilisation de latex ou caoutchouc naturel apparait en Amérique du Sud et au
Mexique bien avant les civilisations précolombiennes. Les populations indiennes {’utilisaient
entre autre pour la fabrication de ballons pour un jeu rituel auquel put assister Christophe
Colomb.

Au XV*™ siécle, les premiers conquistadors européens débutent ’exploitation des
hévéas en Amazonie mais sans vraiment maitriser I’usage du latex.

Ce n’est qu’en 1736 que Charles Marie de la Condamine, mandaté par I’ Académie des
Sciences de Paris pour une toute autre recherche, redécouvre Pexistence de cet arbre (Heve
pour les Indigénes) qui produit le latex naturel.

Vers la fin du XVIII*™ siécle en Europe, Mac Intosh, séduit par ces travaux, se lance
dans la fabrication de toiles imperméables, remplagant les toiles cirées. Mais ces objets en
caoutchouc deviennent poisseux en vieillissant et cassant au froid.

En 1836, Goodyear découvre la vulcanisation, c'est-2-dire un procédé de chauffage du
latex mélangé a du soufre, cette technique permettant de faire passer le caoutchouc d’un état
plastique a4 un état élastique irréversible. Mais ¢’est Thomas Handcock, un Britannique, qui
réinvente et nomme ce procéde en 1843, tout en déposant un brevet.

Vers 1876, au Brésil, des Britanniques importent illégalement des graines en
Angleterre qui seront & Iorigine de la plupart des plantations d’Hevea brasiliensis dans le
monde, notamment en Extréme-Orient qui posséde aujourd’hui environ 90% de la production
mondiale.

En 1870, le latex est utilisé en remplacement des intestins d’animaux pour fabriquer
des préservatifs.

En 1888, Dunlop invente la chambre a air et le pneumatique creux, ce qui assure
I’essor industriel du caoutchouc.

Ce n’est qu’en 1894 que Halsted, de Baltimore, utilise pour la premiére fois des gants
chirurgicaux en latex.

Lors de la seconde Guerre Mondiale, les plantations d’hévéa d’Extréme-Orient passent

sous le contrle des Japonais et I’approvisionnement en caoutchouc naturel devient alors
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impossible pour les Etats-Unis. Ces derniers se lancent alors dans la fabrication de

caoutchoucs synthétiques [127, 99, 169].

2. Origine et fabrication du latex

a. Origine du latex

Le latex est un produit d’origine végétale, contenu dans la séve d’Hevea brasiliensis.
En réalité, le terme « latex » dérive du latin et signifie « liquide, liqueur » ; il correspond a
une substance naturelle d’origine végétale d’aspect laiteux, sécrétée par un certain nombre de
famille de plantes en cas de traumatismes ou d’agression par un agent infectieux.

I1 faut distinguer le caoutchouc naturel du caoutchouc synthétique, produit & partir de
dérivés du pétrole.

La grande majorité de la production actuelle de caoutchouc naturel provient du Jatex
d’Hevea brasiliensis. Cet arbre, de 20 a 30 métres de haut en moyenne, appartenant aux
angiospermes dicotylédones de 1P’ordre des Euphorbiacées, est originaire des foréts
amazoniennes. On trouve des plantations dans de nombreuses régions tropicales, la culture de
I’hévéa nécessitant des conditions climatiques particuliéres [ 169].

L’écorce tendre (liber) de I'hévéa est formée d’un réseau de vaisseaux : ie tissu
laticifére, indépendant de la séve, elle-méme véhiculée dans le tissu sous-jacent (cambium).
Dans les cellules laticiféres, on trouve de nombreuses particules formées de longues chaines
de cis-1,4 polyisopréne qui sont entourdes par une enveloppe riche en
phosphoglycolipoprotéines, en enzymes et en facteur d’élongation (Hev b 1) participant &
I’allongement des chaines. Ces particules sont chargées négativement, évitant ainsi la
coagulation spontanée du latex. Cependant, il existe d’autres particules, riches en enzymes
diverses, qui participent a la coagulation naturelle, notamment lors de traumatismes infligés a
Iécorce de I’arbre; ces particules ont également des propriétés anti-microbiennes et
antifongiques [99].

Jusqu’au XIXéme siécle, seul le Brésil posséde des plantations d’hévéa ; mais trés
rapidement, les Britanniques importent les graines dans leurs colonies d’Extréme-~Orient.
Aujourd’hui, 80% de la production mondiale est concentrée dans trois pays principalement :

I'Indonésie, la Thailande et la Malaisie [169].
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Le caoutchouc peut étre produit sous deux formes, solide ou liquide :
- le caoutchouc solide est utilisé principalement pour la fabrication de
pneumatiques.
- le caoutchouc liquide sert & fabriquer entre autres les gants de ménage
et de chirurgie, les préservatifs, les ballons, les fils élastiques. Ce sont
ces produits qui sont & Lorigine de la plupart des réactions

anaphylactiques au latex [127].

b. Récolte

Le latex naturel est récupéré par incision de I’écorce de I’hévéa, appelé aussi
« saignée ». Ce latex est une émulsion de particules de caoutchouc dans un sérum aqueux. Il
doit &tre rapidement traité pour éviter une coagulation spontanée [127].

Le latex frais est un liquide laiteux, blanc, opaque, constitué d’une dispersion
colloidale de globules de caoutchouc dans un milieu aqueux appelé sérum. Le latex étant un
produit naturel, sa composition varie en fonction des saisons, de la nature du sol, de I’age des

arbres, ... [103].

Figure 1: culture et récolte d’Hevea brasiliensis [147]
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¢. Préparation ef fabrication

»  Stabilisation du latex

Apreés avoir €té récupéré sur arbre, le latex doit €tre rapidement traité, pour éviter sa
dénaturation provoquée par les bactéries. Dés la récolte, le latex sera ainsi centrifugé tout en
le maintenant en suspension dans de ’eau avec adjonction de différents produits stabilisants,
comme des agents mouillants, des tensioactifs, des gélifiants, des protéines. Deux voies
existent faisant appel 4 des solutions d’ammoniaque plus ou moins concentrées, qualifiant les
procedés soit de Harz (« high ammonia latex ») ou de Latz (« low ammonia latex ») contenant
respectivement 0,7% et 0,22% d’ammoniaque [169] ; ceci modifie I’allergénicité des
protéines du latex naturel [99]. Cette phase préliminaire est indispensable avant de

transformer le latex a des fins industrielles.

» Transformation du latex

Aprés stabilisation, le latex est concentré approximativement jusqu’a 60% en
caoutchouc par centrifugation.

Afin d’obtenir les propriétés finales du produit comme la résistance, 1’élasticits, un
certain nombre de produits chimiques doit étre utilisé mais ces derniers entrainent la présence
de résidus susceptibles d’entrainer des intolérances et des phénomenes allergiques. Ces agents
chimiques peuvent é&tre par exemple des stabilisants comme le disulfure de
tétraméthylthiurame/oxyde de zinc (TMTD/ZnO) [103].

Puis sont ajoutés des vulcanisants {(qui transforment le latex plastique en latex
¢lastique) associés a des accélérateurs de vulcanisation. La vulcanisation effectuée a chaud
correspond a la liaison des ponts disulfures des chaines polyisopréniques, ce qui permet aux
longs édifices moiéculaires de revenir a leur position initiale aprés étirement. Les vulcanisants
sont des dérivés soufrés, les accélérateurs de réaction sont des carbamates, des thiazolés, des
guanidines.. .tous suspects en terme de tolérance cutanée.

D’autres produits adjuvants vont entrer dans la formulation finale, comme des
antioxydants qui permettent de ralentir le vieillissement du caoutchouc face aux agressions de
air (oxygéne, ozone), ou comme les différentes charges a visée opacifiante ou colorante. Ces

produits chimiques peuvent &tre 3 ’origine des eczémas de contact aux caoutchoucs [169].
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Remarque : les caoutchoucs synthétiques

Les caoutchoucs synthétiques sont fabriqués industriellement a partir du pétrole. Leur
composition est complexe et variée. La polymérisation des différents composés donne
naissance & des homopolymeéres ou des copolyméres,

Les homopolymeéres sont :
¢ le polychloropréne ou Néopréne®, développé depuis 1931 par Dupont ; c’est le latex
synthétique se rapprochant le plus du caoutchouc naturel mais qui a une résistance
aux huiles, aux hydrocarbures aliphatiques, une tenue a la lumiére et a 1’ozone
nettement supérieure [127].
¢ le polyisobutyléne
e le polyisopréne
.
Les copolyméres sont des associations :

e styréne-butadiéne,

styréne-butyléne-éthyléne (Tactilon®),

actylonitrile butadi¢ne (Nitrile®),

styréne-isopréne-styréne (Elastylon®)

Leur structure moléculaire présente une élasticité naturelle ou il peut étre nécessaire de

recourir a des agents de vulcanisation,

II. Epidémiologie

1. Premiers cas décrits

Le premier cas d’hypersensibilité au latex fut signalé par le Dr Stern en 1927. Ce
dernier rapporte 'admission d’une femme de 48 ans a I’hédpital car elle souffrait d’une
urticaire étendue a tout le corps et au visage. Pendant son séjour hospitalier, un cedéme de

Quincke s’est méme installé, L’anamnése de la patiente n’a rien apporté. La patiente n’avait
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modifié ni son domicile, ni ses habitudes de vie. Cependant, en mai 1926, elle avait subi des
soins dentaires ; elle pensait donc que sa maladie pouvait étre en rapport avec une injection
d’anesthésique. Mais une seule injection n’aurait pu provoquer une urticaire qui, six mois plus
tard, persistait encore avec une intensité identique. L attention fut alors portée sur les dents de
la patiente : elle avait une prothése de la méchoire supérieure en place depuis mai 1926. Cette
prothése fut retirée et rapidement le prurit diminua d’intensité, I’urticaire disparut
complétement en quelques heures. Si on remettait en place la prothése, les troubles
réapparaissaient avec la méme gravité, Aprés avoir étudié la sensibilité de la patiente a
plusieurs composants de la prothése sans résultat, des études sur le support en latex furent
entreprises. Aprés avoir déposé un petit morceau de latex dans la bouche de la patiente, des
papules ainsi que des bandes rougeétres sous la langue apparurent, reproduisant ainsi Pancien
tableau de I'urticaire généralisée. C’est ainsi qu’en fut déduit qu’il s’agissait d’une
hypersensibilité au latex, allergie non décrite jusqu’alors [133).

Il faut ensuite attendre 1979 pour qu'un autre cas d’urticaire soit rapporté par Nutter

[121]. L’allergie avait été provoquée par le port de gants en latex utilisés par une ménagére.

2. Aspects épidémiologiques actuels

1’allergie immédiate aux protéines de latex naturel (PLN) ne commence a étre
signalée, avec une fréquence croissante, qu’a partir de 1986. Il parait vraisemblable que I’on
se trouve en présence d’une explosion réelle de la prévalence de cette allergie, bien plus
qu’une méconnaissance antérieure du diagnostic. En effet, les tableaux cliniques de prurit et
d’urticaire des mains associés & une rhinite ou une conjonctivite, voire un choc
anaphylactique, sont bien trop caractéristiques pour avoir pu aussi longtemps échapper aux
médecins.

Il semble également évident que la croissance considérable de Iutilisation de gants
poudrés & usage unique en milieu médico-chirurgical représente le facteur essentiel de
sensibilisation [99]. L’apparition du sida dans les années 1980 a entrainé une explosion de la
consommation de gants en latex. Par ailleurs, de nouvelles entreprises moins expérimentées,

créées pour faire face A cette demande, ont pu produire des articles de moins bonne qualité.
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a.  Méthodes d’études épidémioclogiques

» Symptomes cliniques

Parmi les manifestations cliniques, Purticaire des mains est la plainte la plus
fréquemment rencontrée. Mais elle ne traduit pas nécessairement une allergie immédiate au
latex lorsqu’elle est isolée, sans conjonctivite, ni rhinite, ni asthme, ni choc anaphylactique.
Par exemple, chez le personnel médical et paramédical de salles d’opération ou de
réanimation, au moins un sujet sur trois se plaint d’une dermite des mains avec prurit. La
distinction entre des phénomenes d’irritation, comportant le plus souvent des lésions
érythémateuses et prurigineuses sur la face palmaire, d’une part, et un eczéma de contact,
d’autre part, localisé plus volontiers sur la face dorsale des mains et des doigts (12 & 24h aprés
le port de gants), ou enfin un urticaire, n’est pas toujours facile, surtout si I’on se base
seulement sur un questionnaire. Dans le travail de Ramsing et Agner réalisé en 1996 [137],
une dermite d’irritation apparait dans 16% des cas chez 37 volontaires sains ayant porté des
gants poudrés en latex 6 heures par jour durant 2 semaines.

Inversement, chez des sujets exceptionnellement exposés aux protéines de latex
naturel, des symptémes comme une rhinite, une conjonctivite voire un angio-cedéme, peuvent,
en P’absence d’une consultation spécialisée, étre attribués 3 tort par le malade ou son médecin

a bien d’autres allergénes.

» Tests cutanés

Les tests cutanés a lecture immédiate (prick-tests) figurent presque toujours dans les
¢tudes épidémiologiques. Cependant, ces tests peuvent étre d’interprétation difficile lorsqu’ils
sont faiblement positifs (papule entre 3 et 5 mm et érythéme inférieure & 10 mm). De méme,
ils peuvent étre faussement positifs pour 3 4 5% de la population qui souffre d’un
dermographisme.

De plus, Pextrait allergénique utilisé représente une autre source d’erreur. Dans une
étude menée en 1994 sur 40 allergiques aux protéines de latex, avec un diagnostic confirmé
par une histoire clinique typique, 3 extraits ont été testés (Allerbio®, France - ALK®,
Danemark - Stallergénes®, France) : 65% (26 sur 40) des malades seulement avaient les trois

tests cutanés simultanément positifs, 19,6% (9 sur 40) deux tests positifs et 12,5% n’ont eu
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qu'un seul test positif. Ainsi, lutilisation d’un seul extrait aurait donné des résultats
faussement négatifs dans 5 & 16% des cas [11]. A partir de 1997, ’emploi d’un extrait
standardisé (Stallergénes®) obtenu a partir de latex congelé non ammoniaqué a amélioré la
reproductibilité [174]. Cependant, on observe encore prés de 5% de tests faussement négatifs
chez des malades ayant une histoire clinique typique, si bien qu’en routine, il est d’usage de

tester deux extraits (Allerbio® et Stallergénes®).

> IgE spécifiques

Le dosage des IgE spécifiques sériques constitue le troisiéme élément sur lequel
reposent certaines enquétes épidémiologiques. C’est ainsi que dans la population générale,
représentée par 1000 donneurs de sang, on observe une prévalence de 6,5% d’IgE spécifiques
aux protéines de latex naturel (technique Alastat®) [123]. Ceci ne correspond pas a la réalité
estimée généralement & 1%. La sensibilisation fréquente croisée des protéines de latex avec
d’autres végétaux explique certainement cette prévalence excessive.

Une étude de Porri et al.[131], sur une population générale de 258 sujets de 20 & 40
ans consultant pour un bilan de santé, montre que 6,6% d’entre eux ont simultanément un test
cutané positif au latex et des IgE spécifiques. Cependant, seulement 1,6% avaient eu des
manifestations cliniques au port des gants, ce qui s’avére plus proche du chiffre de 1% de
prévalence communément admis.

La possibilité d’allergie croisée entre protéines de latex et toute une série de fruits et
légumes complique sérieusement les études basées sur les tests cutanés et dosages d’IgE
spécifiques ; on sait en effet que des IgE peuvent reconnaitre un épitope (partie d’un antigéne)
commun & plusieurs protéines différentes, sans qu’il y ait de conséquence clinique.

C’est done pour ces raisons que la clinique prime sur les tests cutanées.

b, Résultats

»  En milieu médico-chirurgical

La prévalence de I’allergie aux PLN est trés dépendante de facteurs de risque bien

établis comme le terrain atopique, 1’allergie aux fruits, en particulier avocat, banane, etc., la
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fréquence et I’importance du contact avec les protéines de latex et certainement la quantité de
PLN véhiculées dans I’air ambiant par I’ intermédiaire de la poudre d’amidon.

A partir des années 1980, les études de prévalence de I’allergie au latex liées au port
de gants se sont multipliées, surtout parmi le personnel médical ou paramédical. La premiére
observation d’asthme professionnel au latex est décrite en 1988 par Seaton et al. [146] chez
un technicien de laboratoire qui incriminait I’amidon de mals qui poudrait ses gants ; la
sensibilisation ne fut toutefois pas rapportée A sa cause,

En 1990, plusieurs observations furent simultanément publiées par Baur ef al. [13] et
Lagier et al. [86] chez des chirurgiens et des infirmi¢res, démontrant I’origine aéroportée du
contact sensibilisant et la présence de protéines du latex dans la poudre des gants [175]. Les
observations isolées de rhino-conjonctivite et d’asthme dus soit a 'usage des gants en latex,
parmi le personnel médical et paramédical, soit & leur fabrication, se sont ensuite succédées au
début des années 90 [36, 52, 105, 111, 161, 167] dans la littérature médicale internationale, au
Canada et en Europe occidentale,

En 1994, parmi 224 employés d’un hdpital pédiatrique, & Cincinnati, en Ohio, la
prévalence de la sensibilisation cutanée au latex était de 17 % ; parmi les sujets sensibilisés,
39 % décrivaient une rhinite et 45 % une conjonctivite [191].

En 1995, en Belgique, une prévalence de 2,5 % d’asthme professionnel (prouvé par
test de provocation bronchique) était observée parmi 273 employés d’un hdpital comprenant
des infirmiers, des ouvriers nettoyeurs, et des techniciens de laboratoire ou de radiologie
{177]. Une autre étude, publiée la méme année, rapportait que 8 % des 50 ouvriers nettoyeurs
d’un hdpital canadien souffraient d’une rhino-conjonctivite due au port de gants en latex
[159].

Une étude canadienne, publiée en 1997 [102], trouvait une prévalence de
sensibilisation cutanée au latex de plus de 9,5 % parmi 1 351 employés d’un hopital général
d’Hamilton, en Ontario ; parmi les sujets sensibilisés, la symptomatologic respiratoire
chronologiquement liée au travail était rapportée beaucoup plus souvent que chez les non
sensibilisés, La méme année, une enquéte par questionnaire et prick-tests parmi 131 étudiants
et enseignants de la facult¢ de dentisterie de Toronto rapportait une prévalence de
sensibilisation cutanée de 10 % alors que 5 % des sujets de I’étude rapportaient un asthme en
présence de latex [167]. Une autre étude, parue aussi en 1997 [78] retrouvait 5,2 % de
symptdmes respiratoires dus au latex parmi 135 employés d’un hépital général de

Pennsylvanie utilisant de fagon habituelle des gants en latex.
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En 1998, une rhino-conjonctivite au latex avec ou sans urticaire de contact atteignait
4,54 % de 66 techniciens de laboratoire de Rotterdam, aux Pays-Bas [49]. Parmi 168 des 171
anesthésistes du Johns Hopkins Hospital de Baltimore, dans le Maryland, (Etats-Unis) [30], la
prévalence des sujets sensibilisés au latex (prick-tests positifs) asymptomatiques était de
10,1% alors que 2,4 % étaient atteints d’urticaire, rhino-conjonctivite et asthme.

En 1999, paraissait une enquéte sur fa fréquence de I’allergie au latex parmi 2 864
infirmiéres en Pologne [124]. Une symptomatologie liée a la manipulation de latex était
rapportée par 29,2 % (N = 847) d’entre elles ; un complément d’investigation était réalisé
parmi certaines de ces infirmiéres tirées au sort, montrant que 33,3 % des sujets de I'étude qui
étaient symptomatiques étaient effectivement sensibilisés au latex et que 19,7 % avaient un
test de provocation nasal positif, traduisant rhinite et/ou asthme professionnel.

Une enquéte concernant 300 sujets, menée en 1999 en Tunisie chez le personnel
soignant de deux centres hospitaliers de Sousse (infirmiers, médecins, ouvriers, anesthésistes,
sages-femmes, pharmaciens), a montré une prévalence de Iallergie au latex chez 5,3% des
sujets, de catégories professionnelles différentes. La prévalence de I’atopie chez cette
population allergique au latex est largement supéricure a celle de la population non réactive
[115].

Quelques données chiffrées permettent d’illustrer I’importance du probléme en terme
de santé publique :

- aux Etats-Unis, on dénombre 5,5 miilions de professionnels de santé et on

estime que 250 000 4 1 millions d’entre eux sont allergiques aux PLN.

- les pourcentages sont A peu prés équivalents dans d’autres pays [68, 96, 102,

151], comme le montre le tableau 1.

Les chirurgiens-dentistes représentent une population particulitrement 3 risque
puisqu’on estime que 10 4 15% d’entre eux ont une allergie aux PLN {71]. La sensibilisation
apparait au cours des études, lors des stages cliniques. D’aprés le travail de Tarlo et al. en
1997 [167], aucun étudiant n’est allergique en 1° et 2°™ année alors que 10% le sont lors de
leur 4°™ année d’études, c'est-a-dire aprés environ 2 ans de pratique clinique. Dans ’étude de
Levy menée en 1999 dans la région parisienne, aucune sensibilisation n’est observée chez les

5°™ année, aprés 18 A 24 mois de stages. Ce

étudiants de 3°™ année contre 13% environ en
pourcentage atteint plus de 15% dans les centres n’utilisant que des gants poudrés contre 0%
dans le centre ot seuls des gants non poudrés sont employé depuis 3 ans au moment de

Pétude [91].
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Une étude frangaise, publiée en 2005, est réalisée au CHU de Montpellier par Hemery
et al. [72] afin de connaitre la prévalence de I’allergie au latex parmi le personnel de I’hopital.
L’enquéte, fondée sur la réponse & un questionnaire standard associée a la réalisation de prick-
tests, a ¢te réalisée entre 1999 et 2002 sur un échantillon de 537 agents du CHU. Sur cet
¢chantillon, 88 personnes (16,4%) se plaignaient d’une géne au contact des gants en latex,
principalement cutanée ; 65 (12,1%) déclaraient des rhinites lides au travail, 28 (5,2%) une
urticaire, 16 (1,1%) des manifestations respiratoires. Le taux de sensibilisation tout service
confondu &tait de 7,1% (38 agents) avec une plus grande fréquence pour les services
fortement exposés (11,3%). Les facteurs de risque associés A cette positivité étaient Patopie et

I’appartenance & un groupe fortement exposé professionnellement au latex.

Pays Année Profession Prévalence
1987 Chirurgiens 7,4%
Finlande
1988 Infirmiéres 8,2%
1993 Dentistes 8,7%
Allemagne
1995 Ecole d'infirmiéres 8.6%
1992 Panseuses 10,7%
1995 Ecole de panseuses 10%
France
1997 Etudiants dentaires (4¢me et 5¢éme année) 13%
2005  !Personnel de santé 10%
Canada 1997 Personnel de santé 12,1%

Tableau 1 : prévalence de l'allergie aux PLN dans le personnel de santé [997

> Autres professions exposées

Toute activité comportant un contact, voire une inhalation répétée de poudre d’amidon
riche en PLN, entraine un risque important de sensibilisation [159, 160]. Ainsi, les coiffeurs
(9,7%), les personnels de ménage (8%), les employés de fabrication de latex (11%) et de plus
en plus les métiers de 1’agro-alimentaire, y compris de vente dans les grandes surfaces,

représentent environ 30% des patients allergiques aux PLN.

21



En 1995, 5,2 % des 418 ouvriers agricoles d’une pépiniére espagnole utilisant des
gants en latex pour leur travail étaient sensibilisés et 4,8 % présentaient une rhinite ou un
asthme au latex [32].

En 1990, Tarlo et son équipe [168] au Canada, rapportaient une prévalence de 6 %
d’asthme professionnel parmi les salariés d’une fabrique de gants chirurgicaux en latex. Les
sujets atteints travaillaient au contrdle qualité et avaient & vérifier I'étanchéité des gants lors
de leur gonflage a ’air comprimé, opération de travail qui libérait un fin nuage de poussiére a
hauteur du visage de I'opérateur. En 1998, la prévalence de I’asthme professionnel était
trouvée a 5,9 % parmi les 17 ouvriéres d’une fabrique de gants en latex en Croatie [194].

En 1994, aux Etats-Unis [122], Paffection était observée chez 9 % des 22 ouvriers
d’une fabrique de poupées en caoutchouc, due aux opérations de pongage avant assemblage
du jouet.

En 1998, I’allergie respiratoire professionnelle au latex a également été rapportée dans
une usine textile, en Italie [129] lors de la fabrication de rubans élastiques, constitués de fils
de latex tissés avec des fibres de nylon ou de polyamide et destinés a des sous vétements ; les
fils de latex étaient poudrés avec du talc avant tissage pour réduire leur caractére collant et des
protéines du latex étaient adsorbées sur le talc. Parmi les 10 ouvriers de 1'usine, 2 des sujets

(20 %) présentaient une rhino-conjonctivite ou un asthme au latex.

Malheureusement, ces groupes trés variés sont moins bien surveillés et protégés que le

personnel de santé,

» Enfants

Les enfants atteints de spina bifida ont longtemps ¢té considérés comme une
population a risque élevé de sensibilisation aux PLN, avec une prévalence de 30 3 60%. En
fait, le facteur essentiel & cet 4ge est le nombre d’interventions chirurgicales, quelles que
soient les pathologies qui les justifient. Ce facteur, existant chez ’adulte, se trouve multiplié
par 2 & 5 chez les enfants atopiques.

En pratique, tout enfant ayant eu au moins 3 actes chirurgicaux doit étre considéré
comme ayant un risque anaphylactique aux PLN.

Le role sensibilisant des ballons de baudruche, faits en latex non lavé et largement

poudrés sur leur face interne (inhalée), mériterait d’étre évalué, d’autant que ces ballons se
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trouvent de plus en plus dans I’environnement des collectivités enfantines. Cependant, celui
des tétines est peu vraisemblable, car ces objets sont lavés avant et aprés commercialisation,

et sont non poudrés [99].

ITI. Les réactions d’hypersensibilité

On appelle hypersensibilit¢ une réponse immunitaire spécifique exagérée ou
inappropriée. Les réactions d'hypersensibilité peuvent résulter de réponses immunitaires
normalement bénéfiques pour I'hdte mais inappropriées. Elles peuvent étre produites par de
nombreux antigénes ; la cause d'une réaction d'hypersensibilité varie d'un individu a l'autre.

L'hypersensibilité ne s'exprime pas lors du premier contact avec l'antigéne, mais
habituellement lors de contacts uliérieurs.

Gell et Coombs ont décrit quatre types de réactions d'hypersensibilité (types I, I, 11l et
IV) (figure 2), mais, en pratique, différents types de réaction peuvent étre associés. Les trois
premiers types d'hypersensibilités sont dus & des anticorps ; le quatriéme est le seul qui

implique des lymphocytes T et des macrophages [142].
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Figure 2: les quatre types de réactions d’hypersensibilité [110]

1. Hypersensibilité de type I [142]

L’hypersensibilité de type I, ou hypersensibilité immédiate, est caractérisée par une
réaction allergique survenant aprés contact avec un antigéne appelé allergéne. Les réactions
d’hypersensibilité de type I ont pour origine I’activation, par un antigéne spécifique, de
mastocytes sensibilisés par des immunoglobulines E (IgE). Ils aboutissent  la libération des

médiateurs pharmacologiques de I’inflammation.

a. Meécanisme

Une cascade complexe d’événements se déroule entre le premier contact de la
mugqueuse avec 1’allergéne et I’apparition des symptomes allergiques lors du second contact

avec ce méme allergene (figure 3).
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Figure 3 : induction et mécanismes effecteurs de I’hypersensibilité de type I [142]

» Lors du premier contact

La réponse IgE est un phénomeéne localisé au site d’entrée de 1’allergéne dans
I’organisme : les allergénes, aprés avoir pénétré par les surfaces des muqueuses, sont captés
par des cellules présentatrices d’antigénes (CPA), comme les macrophages ou les
lymphocytes B qui dégradent les antigénes et les présentent aux cellules Th. Ces derniéres
sécrétent des cytokines, comme IL-4 et IL-13 qui induisent la prolifération et la
différenciation de cellules B qui ont également reconnu I’antigéne, et orientent la réponse
anticorps vers la production d’IgE spécifiques : IL-4 active la transcription du géne €. On a
également interaction entre les cellules Th2 et B, ce qui controle la commutation de classe p a
g des lymphocytes B. Il y a alors potentialisation de la synthése d’IgE.

La synthése des IgE est controlée par le microenvironnement des cytokines (figure 4) :

e sous I’influence de IL-4 et IL-13, les cellules ThO se différencient en Th2, et ces

cytokines favorisent la commutation des cellules B vers la production d’IgE.

e la production d’IL-10 par les cellules Th2 inhibe les réponses Thl ainsi que la

présentation de I’antigéne aux Thl, ce qui maintient et augmente le déséquilibre en

faveur des cellules Th2.
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Figure 4: contréle de la réponse IgE par les cytokines [142]

Une caractéristique essentielle des IgE est de se fixer aux mastocytes et aux basophiles
avec une forte affinité par leur région Fe, La demi-vie plasmatique des IgE est de quelques
jours tandis que les mastocytes restent sensibilisés des semaines ou des mois apres la fixation
des IgE sur des récepteurs de forte affinité (RFCel) ; les récepteurs RFCell ont une plus
faible affinité pour les IgE.

¥ Lors du second contact

Une exposition ultérieure au méme allergéne conduit 2 la fixation de I’allergéne sur les
IgE fixées sur les récepteurs des mastocytes ou des basophiles sensibilisés. On a alors
agrégation des récepteurs RFCel, ce qui entraine une augmentation du calcium intracellulaire.
Celle-ci provoque, d’une part, la libération de médiateurs préformés comme ["histamine ou
des protéases qui vont entrainer entre autre une vasodilatation, une augmentation de la
perméabilité vasculaire, une contraction des muscles lisses, et d’autre part une libération de
médiateurs lipidiques néoformés comme des leucotriénes ou des prostaglandines, qui jouent

également un rdle dans ’cedéme, la séerétion de mucus, et la bronchoconstriction (figure 3).
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b. Allergénes

Le terme allergéne désigne spécifiquement les antigénes non parasitaires capables de
stimuler des réponses d'hypersensibilité immédiate de type I chez des individus allergiques.

Certains sujets peuvent présenter une anomalie appelée atopie. Le terme d’atopie
décrit les manifestations cliniques de hypersensibilité de type 1. Elles comprennent ’asthme,
Peczéma, le rhume des foins, P'urticaire et 'allergie alimentaire. Elles surviennent chez des
sujets ayant des antécédents familiaux de troubles similaires et réagissant 3 un test cutané aux
allergénes courants de ’environnement par une réaction immédiate, caractérisée par un
cedeme et un érythéme. Les déficits de régulation de I''gE dont souffrent les individus
atopiques permettent & des antigénes non parasitaires de stimuler une production inappropriée
d'IgE, ce qui conduit a une hypersensibilité de type I capable de 1€ser les tissus.

La plupart des réponses allergiques a IgE se produisent 2 la surface des muqueuses en
réponse & des allergénes qui pénétrent dans l'organisme, soit par inhalation (pneumallergéne),
soit par ingestion (trophallergene). Les allergénes sont des systémes multi-antigéniques qui
contiennent de nombreux composants allergéniques. Il semble que l'allergénicité soit une
conséquence d'une série complexe d'interactions impliquant non seulement Vallergéne mais
aussi la dose, la voie de sensibilisation, parfois un adjuvant, et surtout la constitution
génétique du receveur.

Dans le cadre de T'allergie au latex, cette réaction allergique est provoquée par les
protéines hydrosolubles présentes dans le latex naturel {42].

Les poudres (talc puis amidon de mais), destinées A faciliter Penfilage des gants,
aggravent ces réactions allergiques car ces agents se comportent comme des vecteurs de
protéines du latex. Les poudres s’associent aux atlergénes et les transportent par voie aérienne
[31, 134]. Cependant, selon certains auteurs se basant sur des observations de patients qui
présentent des tests positifs aux gants poudrés et a la poudre vierge, la poudre d'amidon de

mafis pourrait agir dans certains cas comme allergéne [56].

c. Anticorps de la classe des IgE

Retrouvées sous forme de traces dans le sérum, les IgE sont présentes sur la membrane
des basophiles et des mastocytes muqueux de la conjonctive, des muqueuses nasales, et

bronchiques [142].
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Le taux d'IgE sérique chez les individus normaux est en moyenne de 0,2 pg/m! ; méme
les individus les plus allergiques ont rarement un taux d'lgE supérieur & 1 pg/ml. On a montré
que I'TgE était une molécule composée de deux chaines lourdes et de deux chaines légéres,
avec un poids moléculaire de 190000 Daitons pour l'ensemble. Ce poids moléculaire, plus
élevé que celui de I'lgG (150000), est dii & la présence d'un domaine supplémentaire dans la
région constante. Ce domaine additionnel contribue & une modification de la conformation de
la partie Fc de la molécule qui rend cette derniére capable de se lier & des récepteurs
glycoprotéiques de la surface des basophiles et des mastocytes.

Bien que la demi-vie de I'lgE soit de 2-3 jours dans le sérum, une fois que TI'IgE s'est
liée & son récepteur sur les mastocytes et les basophiles, elle est stable dans cet état pendant de

nombreuses semaines.

d  Mastocytes et basophiles

Les basophiles sont caractérisés par des granules. Ils circulent dans le sang de la
plupart des vertébrés. Chez I'homme, ils représentent moins de 0,2% des leucocytes dans la
circulation. Ces granules contiennent des substances actives (histamine, sérotonine)
disséminés dans tout le cytoplasme.

Les mastocytes sont rencontrés dans tout le tissu conjonctif, particulierement au
voisinage des vaisseaux sanguins ou lymphatiques. Certains tissus, y compris la peau et la
surface des muqueuses des tractus respiratoire et gastro-intestinal, contiennent des
concentrations €levées de mastocytes. Comme les basophiles, ils contiennent de nombreux
granules dans lesquels on trouve des médiateurs de I’inflammation comme ’histamine [110].

La stimulation des mastocytes ou basophiles par un allergéne provoque un flux
calcique, ce qui entraine une dégranulation. Les médiateurs sont libérés des granules ; il en

résulte alors les manifestations cliniques de la réaction d’hypersensibilité de type 1.

2. Hypersensibilité de type II

L'hypersensibilité de type 11, ou hypersensibilité cytotoxique dépendant d’anticorps,
s'observe lorsqu'un anticorps se lie & un antigéne cellulaire du soi ou du non-soi pour induire
une phagocytose, une cytotoxicité par I’intermédiaire de cellules effectrices ou une lyse

cellulaire par activation du complément.
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3. Hypersensibilité de type 111

L'hypersensibilité de type ], ou hypersensibilité & complexes immuns, apparait
lorsque de grandes quantités de complexes immuns sont formées ou lorsqu'ils ne peuvent étre
¢liminés convenablement par le systéme réticulo-histiocytaire. C'est par exemple le cas de la

maladie sérique.

Ces deux derniers types d’hypersensibilité n'interviennent pas dans les mécanismes

induisant une allergie au latex.

4. Hypersensibilité de type IV

Dans la classification de Gell et Coombs, P'hypersensibilité de type IV, ou
hypersensibilité retardée, désigne un ensemble de réactions qui mettent plus de 12 heures pour
s’exprimer. Elle se différencie des trois autres car eile ne résulte pas de la production
d’anticorps mais de la mise en jeu de cellules immuno-compétentes, les lymphocytes.

Trois types d’hypersensibilité 4 médiation cellulaire sont connus. Dans le cas des
allergies au latex, il s’agit d’une hypersensibilité¢ de contact. Celle-ci produit une réaction
cutanée de type eczémateuse qui est maximale 48 heures apres le contact avec Pallergene.

Cette réaction se déroule en deux phases: une phase d’induction et une phase

d’expression.

» Induction

L’allergéne est en général un hapténe, molécule de trop petite taille pour étre
immunogéne seule. Mais cette substance peut traverser la peau et venir se combiner aux
protéines de ’organisme et les modifier. On a alors formation de conjugués stables,

Les cellules de Langerhans de 1’épiderme, principales cellules présentant ’antigéne,
captent ces conjugués, quittent ’épiderme et migrent, via les vaisseaux lymphatiques, vers la
zone paracorticale du ganglion lymphatique régional. Le complexe hapténe-protéine est
présenté & des lymphocytes CD 4+, ce qui induit une population de cellules CD4 & mémoire

(figure 5).
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Parallélement les kératinocytes, qui assurent Iintégrité structurale de I’épiderme,
peuvent suite & différents stimuli, en particulier les allergenes et les irritants, sécréter des
cytokines telles que le TNFa ou le GM-CSF. Ces cytokines maintiennent les cellules de
Langerhans en état d’activité.

Le processus de sensibilisation nécessite environ 10 a 14 jours.
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Figure 5: induction d’une hypersensibilité de contact [142]

» Expression

Aprés une seconde rencontre avec I’allergéne, les cellules de Langerhans présentent
les conjugués hapténe-porteur aux cellules T sensibilisées. L'activation des cellules T se
traduit par la sécrétion en particulier de l'interféron gamma (IFN-y), activant des kératinocytes
et des cellules endothéliales du derme. Ceci se traduit par la sécrétion de diverses cytokines
pro-inflammatoires. L'effet global de ces cytokines est d'attirer des macrophages vers la zone
et de les activer, provoquant ainsi une activité phagocytaire accrue et des concentrations

augmentées d'enzymes lytiques pour une destruction plus efficace. Lorsque les enzymes
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Iytiques sont libérées par les macrophages activés dans le tissu environnant, une destruction
tissulaire localisée peut s'en suivre (figure 6).

Ces réactions prennent habituellement 48 a 72 heures pour se développer, ce qui est le
temps requis pour une activation des cellules T et la sécrétion de cytokines afin de médier
I'accumulation des macrophages et la libération de leurs enzymes lytiques. Les réactions
s’atténuent grace 4 la production de PGE2 par les macrophages qui inhibent la synthése des

cytokines pro-inflammatoires.
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Figure 6: expression de I’hypersensibilité de contact [142]

Dans le cas de l'allergie au latex, la présence d’additifs (tableau 2) incorporés lors de la
fabrication tels que les accélérateurs de vulcanisation, les antioxydants, colorants et les
conservateurs sont les principaux allergénes responsables de ce type de réaction. Ces
dernidres années, les fabricants ont fait des efforts pour réduire les taux résiduels
d’accélérateurs, notamment les thiurams dans les gants en latex [46], mais ils ne peuvent pas
&tre éliminés complétement sans compromettre les qualités protectrices et la résistance au
vieillissement des gants. Néanmoins, les dithiocarbamates sont toujours trés utilisés et ont une

parenté chimique avec les thiurams [65, 170].
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accélérateurs et thiurams, dérivés de la para-phénylénediamine, benzothiazoles,amine-

agents vulcanisants | aldéhyde, dithiocarbamates, dithiophosphates, guanidines, thio-urée,
sulfonamides de thiocabamyle, disulfides d’alkylphénol

plastiftants sulfonamide de paratoluéne, phtalates, naphthylamines

stabilisateurs dibutyldilaurate et maléate, résines époxy

antioxydants dérivés de la para-phénylénediamine, amines, phénols, sulfides,
phosphites

agents de lubrifiants (poudres)

revétements

retardateurs N-nitrosodiphénylamine, anhydride phtalique, dérivés sulfonamides

colorants pigments, dérivés quinoléiques

Tableau 2 : adiuvants de la fabrication des gants [169]

32




2°Me partie :

LES ALLERGENES
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I. Nature des allergénes

1. Les allergénes du latex

Le latex naturel comporte 1 3 2,5% de protéines, dont certaines vont persister aprés la
fabrication du produit final. 250 protéines différentes ont été identifiées dont une soixantaine

serait allergisante chez [’homme, comme en témoigne leur liaison avec les IgE.

Parmi les allergénes du latex d'Hevea brasiliensis, identifiés par la nomenclature
internationale, au moins 13 ont été clonés, ce qui a permis de connaitre leurs séquences
complétes d'acides aminés [14].

Ces allergénes sont classés en deux groupes, majeurs et mineurs, et leur activité
allergénique dépend de la population étudide. Un allergéne est dit « majeur» lorsque les
antigénes correspondants sont retrouvés chez plus de 50% des sujets d'un échantillon

sélectionné de maniére totalement aléatoire [182].

a. Allergénes de la nomenclature (tableau 3)

> Hevbl

Le facteur d'élongation du latex (rubber elongation factor) est une protéine de
structure du latex (PM = 14,6 kDa) liée aux particules de caoutchouc. Il peut constituer 10 4
60 % des protéines totales du latex, mais le sérum n’en contient habituellement pas, En effet,
¢’est une protéine hydrophobe associée aux particules de latex de grande taille. Elle joue un
rdle de liaison permettant aux chaines de cis-isopréne de s’unir entre-elles pour former des
polyméres (poly-isopréne) de plusieurs millions de Daltons. Elle se présente sous forme de
tétraméres de 58 kDa, dissociés en chaine de 14,6 kDa par les détergents des tampons. C’est
la premiére protéine du latex séquencée (137 AA). Elle ne présente pas d’homologie avec
une autre protéine connue [51]. L'étude de la prolifération lymphocytaire envers Hev b 1
purifié a permis de confirmer son role d'allergéne majeur [138].

De méme, I'étude sérologique d'un grand nombre de patients (103 adultes et 62 spina

bifida) a permis a ’équipe de Chen [37]} de montrer que Hev b 1 était reconnu par les IgE de
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50% des adultes allergiques aux protéines du latex naturel et 81% des enfants soufirant de
spina bifida. Chez ces derniers, prés d'un patient sur deux ne reconnait que Hev b 1 [35, 141].
Cet allergéne, 1ié aux grosses particules de caoutchouc, est difficile a éliminer an cours
du processus de fabrication. Il se retrouve par conséquent dans les produits finis en latex
comme les gants médicaux, les préservatifs masculins ou les matelas en mousse de latex [35,
55]. C’est peut-étre pour cette raison que les enfants souffrant de spina bifida et ceux qui
subissent des interventions chirurgicales multipies se sensibilisent préférenticllement contre
cet allergéne résiduel présent dans les produits en latex naturel. Sa présence a aussi été mise

en évidence dans la poudre d'amidon utilisée comme agent de glissement des gants médicaux

[471.

» Hevb2

C'est une enzyme (endo-B-1,3-glucosidase) (PM = 34-36 kDa) dont le séquencage a
montré une grande homologie avec les B-1,3-glycanases du tabac et de la tomate. Elle fut
décrite initialement par Sunderasan ef al. [155]. Elle appartient  la famille des protéines de
défense synthétisées par les plantes en réponse aux infections fongiques. Cette enzyme
hydrolyse les polyméres de PB-1,3-glycane, composants de la paroi de la majorit¢ des
moisissures et champignons microscopiques. La protéine de 36 kDA, purifiée par méthodes
biochimiques & partir du sérum B de latex, présente des homologies de 67 & 83% avec les [~
1,3-glycanases de plusieurs plantes.

Considéré par certains auteurs comme un allergéne mineur car elle ne réagissait
qu'avec 21% des sérums d'adultes allergiques aux protéines naturels du latex et aucun de ceux
de spina bifida, cet allergéne est maintenant considéré comme majeur, impliqué dans les
réactions croisées avec des fruits [29] ; Péquipe de Wagner a également récemment observé

qu’il existait des réactions croisées avec les protéines du poivron [185}.

> Hevbh3

Ce sont des protéines hydrophobes lides aux petites particules de caoutchouc (PM=23-
27 kDa). La protéine soluble de 27 kDa isolée par Alenius et al. [6] ne montre pas
d’homologie avec une protéine connue excepté 6 fragments (sur 14) qui ont montré une
homologie avec le facteur d’élongation du latex (Hev b 1). Une protéine de 23 kDa décrite par

Lu ef al. [104] présente une séquence de 90 AA, identique a la protéine de 27 kDa et une
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homologie de 45% avec Hev b 1 suggérant qu’il s’agit probablement de la méme protéine ou
d’un isomére. Une troisiéme protéine de 24 kDa associée aux particules de latex de faible
diametre a ét¢ décrite par Yeang ef al. [193]. Il s’agit d’une protéine insoluble, présente a
I’état de trace dans le sérum. Elle est trs instable et se fragmente lors de sa conservation en
polypeptides de PM compris entre 5 et 23 kDa. L’ammoniaque peut entrainer la solubilisation
d’une partie de cette protéine, mais, étant insoluble dans I’eau, le lavage des objets en latex ne
permet pas de I’éliminer au cours de la fabrication. L’ADN d’une protéine de 204 AA
(PM=22,3 kDA) a également été cloné [184] et présente 47% d’homologie avec Hev b 1.

La fonction de ces protéines n’est pas connue. Les protéines de 23-27 kDa sont
particuliérement reconnues par les IgE spécifiques des patients atteints de spina bifida (76 &

83%) et certains patients ayant une allergie immédiate sévére aux protéines de latex.

» Hevb4

C'est une protéine acide appartenant au complexe protéique en micro-hélice
(microhelix protein complex : PM=100-115 kDa), décrite par Sunderasan et af [155] dans les
lutoides. Dans sa forme réduite, la protéine a un PM compris entre 50 et 57 kDa. L.’élément
avec le PM le plus élevé de cette protéine complexe est une glucosidase cyanogénique (156},
La séquence des AA de l'extrémité N-terminale ne présente pas dhomologie avec une
protéine connue. Hev b 4 pourrait étre une protéine de défense ou de structure.

Des études menées par Kurup ef al. [85] ont montré que Hev b 4 était reconnu par les
IgE de 77% des patients atteints de spina bifida et de 65% des professionnels de santé. Il s'agit

donc d’un allergéne majeur du latex d’Hevea brasiliensis.

» Hevhbs

C'est une protéine acide du sérum C (PM =16 kDa) décrite par Akasawa et al. [5] qui
T'ont isolée & partir d'extraits de gants en latex. Le géne codant cette protéine a ¢té cloné par
Slater ef al. [150]. Le PM de la protéine purifiée, mesuré par spectroscopie de masse est de 16
kDa alors que, par électrophorése en gel de polyacrylamide et en milieu dénaturant (SDS-
PAGE), il est de 36 kDa. La protéine recombinante inhibe la réaction des IgE avec des
polypeptides de PM =46 kDa. La séquence déduite de 'ADNc code une protéine de 151 AA
qui présente 47% d'homologic avec une protéine acide du kiwi de 18,9 kDa suggérant une

explication possible aux réactions croisées entre le latex et ce fruit.
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La fonction de cette protéine n'est pas connue. Ses caractéristiques biochimiques
laissent penser qu'elle serait une protéine de structure. Elle serait particuli¢rement impliquée
dans les sensibilisations induites par les PLN de la poudre d'amidon dans le personnel de

santé [162].

La protéine recombinante rHev b 5 est reconnue par les IgE de 92% (12/13) des
adultes et 56% (32/57) des spina bifida allergiques aux PLN. Un essai de vaccination avec
'ADN de Hev b 5 inséré dans un plasmide vecteur (p394) a été pratiqué chez la souris
BALB/c [149]. Le transcrit Hev b 5 était détectable par RT-PCR dans les ganglions, la rate et
les poumons, 24 heures aprés injection sous-cutanée du vaccin ct a persisté pendant 14 jours.
Les animaux avaient développé une réponse immunitaire humorale de type IgM et 1gG2 et
IgG1 mais pas IgE. Les anticorps IgG étaient encore détectables au centiéme jour, mais leur
titre était de 5 4 10 fois inférieur 4 ceux qui sont obtenus avec du Hev b 5 naturel. Un tel
vaccin ne pourrait aboutir & une application clinique que si la diffusion du géne vaccinant est

maftrisée.

» Hevb 6.0l

La prohévéine (PM = 20 kDa) est une protéine intermédiaire de 187 AA provenant de
la pré-prohévéine (204 AA) qui comporte un peptide signal de 17 AA supplémentaires [7]. La
prohévéine comporte deux domaines : un domaine immunodominant de 43 AA (4,7 kDa) du
c6té de ’extrémité N-terminale (Hev b 6.02) et un domaine C de 144 AA (14 kDa) du c6té de
I'extrémité C-terminale. La protéine est stabilisée par 7 ponts disulfures intracaténaires.
Quatre épitopes reconnus par les IgE ont été localisés sur ce polypeptide. La séquence des AA
de l'extrémité N-terminale présente une homologie avec I’agglutinine de germe de bi¢ et
plusieurs protéines qui ont une affinité pour la chitine. L'extrémité C-terminale a de fortes
homologies avec certaines protéines de défense de la pomme de terre. C’est une des protéines
résiduelles les plus abondantes dans les produits finis en latex fabriqués par trempage, comme

les gants, doigtiers ou préservatifs.

C'est un allergéne majeur reconnu sur les immuno-empreintes par les IgE de 75 & 83%
des allergiques aux protéines de latex, mais aussi par ceux qui souffrent de spina bifida (4/6
patients). Du Hev b 6.01 recombinant a été produit par Rozynek et al [143]. Sa séquence, qui

différe seulement par 3 AA de celle de 1a molécule naturelle, n'altére pas sa grande sensibilité
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et spécificité lors de son utilisation pour le dosage des IgE spécifiques par technique immuno-

enzymatique.

» Hevbho.02

L'hévéine mature (PM = 4,7 kDa) est un polypeptide de 43 AA issu de la
fragmentation de la prohévéine (Hev b 6.01). It existe des précurseurs immatures de PM < 6,5
kDa appelés pseudo-hévéine comportant des résidus de glycine au niveau de l'extrémite C-
terminale [7].

Elle est présente aussi bien dans le latex non ammoniaqué que faiblement ammoniaqué
servant de matidre premiére a la fabrication des gants. L’hévéine est abondante dans les
lutoides oli sa concentration est 30 fois supéricure & celle du domaine C (Hev b 6.02). Elle
résiste 4 de fortes variations de pH ainsi qu’a la chaleur, jusqu'a 120°C pendant I'étape de
vulcanisation.

L'hévéine est impliquée dans la coagulation du lait de latex par pontage des particules
de caoutchouc par I’intermédiaire d’un récepteur de 22 kDa situé 4 la surface des particules de
latex. Elle renferme des séquences qui ont une forte homologie de structure avec des lectines
spécifiques de la N-acétylglucosamine, comme celles du germe de blé, de l'orge, du riz ou
avec des protéines de défense du tabac et de la pomme de terre [19]. Elle a la propriété de se
fixer sur la chitine, ce qui lui a valu le nom de chitin binding protein. Cette propriété lui
confere un role de défense non spécifique parce qu'elle se lie & la chitine qui entre dans la

composition de la paroi de nombreux champignons parasites.

L hévéine est considérée comme un allergéne majeur. Chen et al. [40] ont montré
qu'elle était reconnue par les IgE de 75% des adultes allergiques au latex et 27% des spina
bifida. Les tests cutanés avec de I'hévéine purifiée étaient positifs chez 81% des allergiques
testés aux PLN. Deux épitopes majeurs reconnus par les IgE ont été localisés sur cet allergéne
dont un ayant une forte homologie structurale avec I'agglutinine de germe de blé [19].

L’hévéine est vraisemblablement l'allergéne majeur impliqué dans les réactions
croisées entre le latex et les fruits. Ces réactions croisées, initialement rapportées par M'Raihi
et al. [105] entre le latex et 1a banane, ont ensuite été observées pour d'autres fruits comme la
chataigne, 1’avocat et le kiwi [9, 22]. Mikinen-Kiljunen [108] a montré ’existence de
réactions croisées entre 'hévéine et les protéines de 30 kDa de la banane et Mikkola et al.

[116] que la fixation des IgE sur deux polypeptides de la banane de 32 et 33 kDa était
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complétement inhibée par 'hévéine purifi¢e. Le séquengage des fragments N-terminaux (AA
1-16) de ces polypeptides a révélé une homologie de 80% avec la séquence de I'hévéine. Le
séquencage d’un autre fragment peptidique de 20 AA du polypeptide de 33 kDa a montré une
identité de 90% avec plusieurs endochitinases. Dans un travail similaire, Chen et a/ [39] ont
observé la présence &’ IgE anti-avocat chez 73% des professionnels de santé et 23% des spina
bifida allergiques aux PLN. Ces épitopes pourraient expliquer la prévalence élevée des
réactions croisées alimentaires chez les allergiques aux PLN.

Les domaines hévéine-like ayant une affinité pour la chitine sont des séquences
hautement conservées au cours de I’évolution dans les protéines de défense des végétaux. Ce
sont des protéines de stress dont la biosynthése est induite par les agressions de champignons
parasites ou par des traumatismes. Des chitinases contenant un domaine hévéine-like et
réagissant avec les IgE ont été mises en évidence dans Iavocat et la chataigne [117]. Ces
données sont en faveur du pouvoir de sensibilisation important de ces protéines et de leur

implication dans les réactions croisées latex-fruit.

> Hevb 6.03

Il provient de la fragmentation de la prohévéine. Ce polypeptide (PM=14 kDa)
correspond au plus long fragment (144 AA), détaché de I’extrémité C-terminale de la
prohévéine. Sa séquence présente une homologie de 74 & 79% avec celle des protéines de
stress de la pomme de terre. Cet allergéne n'est reconnu selon Alenius et al. [8] que par les
IgE de seulement 15% des patients allergiques au latex sur les immuno-empreintes et par 21%
des patients, avec la technique ELISA. Cet allergéne est cependant actuellement considéré

comme majeur par la classification internationale de POMS.

> Hevbh7

La protéine patatine-like (PM =46 kDa) a ¢té décrite en premier par Beezhold ef al.
[21] dans le latex non ammoniaqué. Plusieurs auteurs ont rapporté la présence d'IgE
spécifiques contre des allergénes compris entre 43 et 46 kDa [4, 84, 172]. Kostyal et al. [81]
et Sowka ef al. [153] ont cloné Hev b 7. Les deux protéines Hev b 7 de 43 kDa peuvent étre
décrites comme deux isoformes car leur séquence différe seulement par 7 AA.

Il existe environ 50% d’homologie avec la patatine (21}, protéine de stockage de la

pomme de terre. Ceci pourrait expliquer la prévalence élevée d'allergie & la pomme de terre
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parmi les allergiques au latex [167]. Hev b 7 posséde une activité enzymatique de type
estérase. Sa localisation et sa fonction enzymatique suggérent quelle pourrait étre un
inhibiteur de ta synthése du caoutchouc. Son homologie structurale avec les patatines est
plutdt en faveur d'une protéine de défense.

Hev b 7 est reconnu par les IgE spécifiques de 23 a 80% des adultes et plus
particuliérement par les personnels de santé [21, 153]. Sowka ef al. [153] ont montré que
seulement 11% des patients allergiques aux PLN réagissent avec Hev b 7 purifié. Palosuo ef
al. [125] observent par ELISA la présence d'IgE spécifiques chez 49% des aduites allergiques
aux PLN, alors qu'un seu! sérum d'enfant sur 35 testés était faiblement positif. A l'inverse,
83% des enfants avaient des IgE contre l'altergéne majeur de la pomme de terre (Sol t 1)
contre 43% des adultes. Ces résultats suggérant I'existence de réactions croisées entre le latex
d’'Hevea b., la pomme de terre et certains fruits ne s'accordent pas avec ceux de Sowka et al.
[152] : linhibition des IgE anti-rHev b 7 n’a été observée ni par la patatine, ni par les

protéines d'avocat ou de banane.

> Hevb8

La profiline est une protéine de structure (PM=14,1 kDa) identifi¢e par Vallier ez al.
[176]. L'étude de cet allergéne est difficile du fait de I'existence de deux autres allergénes du
latex qui ont un PM de 14 kDa : le facteur d'élongation (Hev b 1) et le fragment de la
prohévéine correspondant & son domaine C-terminal (Hev b 6.03). La profiline est présente
dans le sérum C. Elle intervient dans la régulation de la polymérisation de I'actine, protéine du
cytosquelette. Par son interaction avec les phospholipides, la profiline agit vraisemblablement
comme intermédiaire dans les modifications du cytosquelette induites par la transduction d'un
signal extracellulaire.

La profiline est une protéine de 131 AA qui présente une forte homologie (plus de
80%) avec les profilines d'autres végétaux comme le haricot, l'arachide, le dactyle... La
séquence des AA de Hev b 8 présente une homologie de structure de 75% avec la profiline du
pollen de bouleau. En 1999, trois variants d'un deuxiéme isoforme de Hev b 8 ont ét€ décrits.

L’équipe de Vallier a montré que seuls 2 patients sur 19 (10%) possédaient des IgE
spécifiques contre cet allergéne. La prévalence des IgE anti-Hev b 8, selon les résultats
observés par Nieto ef al. [119], est plus importante. Les prick-tests réalisés avec la profiline
de latex purifiée étaient positifs chez les 24 spina bifida testés et chez 95% (18/19) des

patients allergiques aux PLN. Les IgE spécifiques ¢taient positives chez 58% de l'ensemble
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des séra testés, mais seulement chez 35% des adultes allergiques aux PLN. L'utilisation
d'allergdne Hev b 8 recombinant a révélé la présence d'IgE chez 20% des allergiques au latex
et 12% des spina bifida.

L'allergéne Hev b 8 est considéré comme mineur par la nomenclature internationale.
La profiline a été mise en cause pour expliquer les réactions croisées observées entre les
pollens et le latex [62]. Un travail récent [63] confirme, 4 Faide d'allergene recombinant rHev
b 8, la faible prévalence des IgE spécifiques de cet allergéne avec une fréquence de 24% chez
les adultes et 6% chez les enfants porteurs de spina bifida. La sensibilisation & la profiline
serait due chez ces patients 4 une sensibilisation initiale 4 la profiline des pollens. La pollinose
autant que l'allergie alimentaire a des aliments végétaux constitueraient un facteur de risque

d'allergie au latex.

> Hevb?9

L'nolase (PM =47,6 kDa) a été décrite initialement par Posch ef al. [132]. L’ADN de
cette protéine code pour une énolase de 445 AA [183]. Elle présente une forte homologie
structurale avec l'énolase du ricin, de la tomate et de la moisissure Cladosporium herbarum.
C'est un allergéne mineur du latex pouvant donner des réactions croisées avec le

Cladosporium et le ricin.

> Hevb 10

La Manganése superoxyde dismutase a été identifiée dans la méme étude que Hev b 9
[132]. C’est une enzyme contenant du manganése. Hev b 10 est une protéine de 206 AA
(PM=22,9 kDa) [186]. Tl s'agit d'un panallergéne impliqué dans des phénoménes d'auto-
immunité contre la Mn superoxyde dismutase humaine, observés chez les allergiques &
I'Aspergillus fumigatus, en raison d'une forte homologie entre I'enzyme humaine et celle de la
moisissure.

Hev b 10 est un allergéne mineur du latex.

» Hevbll

Les chitinases de classe 1 sont des protéines basiques dont 'extrémité N-terminale
posséde un domaine riche en cystéine. Ce sont des endochitinases, comme la majorité des

chitinases de plantes, qui hydrolysent la chitine par 'extrémité polymere plutbt que I'extrémité
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terminale. T s’agit d’un allergéne commun au latex et A certains fruits croisant avec le latex.
Une chitinase d'environ 30 kDDa présente dans avocat réagit en effet avec les IgE de 64% des
patients allergiques au latex {38]. Ces résultats confirment les observations précédentes qui
montraient la présence d'IgE contre l'avocat chez 46 & 78% des allergiques aux PLN [22, 3].
Un allergene similaire a été décrit dans la banane [50, 108]. Les chitinases de classe I, mais
pas de classe II, sont des allergénes importants de la chétaigne, de 'avocat, de la banane,
impliqués dans les allergies croisées avec le latex.

Blanco et al. [26] considérent les chitinases de classe I comme des panallergénes
potentiels qui seraient responsables du syndrome latex-fruits. Les chitinases de classe 1
purifies de la chataigne et de I'avocat ont donné respectivement des tests cutanés positifs
chez 72% et 67% des allergiques au latex testés. La réaction croisée est liée & la présence d'un
domaine hévéine-like prés de I’extrémité N-terminale des chitinases de classe I, domaine qui
n’existe pas dans les chitinases de classe II, expliquant ainsi Pabsence de réaction croisce

avec cette classe d'enzymes.

» Hevbl12

La protéine de transfert lipidique (PM=9,3 kDa) a €t¢ décrite par Beezhold er al. [171.
C’est une protéine de 116 AA. Elle réagit avec les IgE de 24% des patients allergiques aux
PLN. 1l existe des réactions croisées entre Hev b 12 et d’autres protéines de transfert lipidique

de fruits comme la pomme [18].

» HevblI3

La lipolytique-estérase (PM=40,4 kDa), ou Hev b 13, est un allergeéne majeur du latex
d’Hevea brasiliensis [16]. C’est une protéine de 391 AA et pourrait avoir un role de défense
de la plante. Les travaux de Arif er al. [10] montrent une fréquence des réactions a cet
allergéne de 78% chez le personnel de santé allergiques aux PLN et de 77% chez les enfants

porteurs de spina bifida.
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ALLERGENLS NOM PM (kDa) IMPORTANCE
Hevb 1 Facteur d’élongation du 14,6 Allergéne majeur chez les adultes
latex et les enfants atteints de spina
bifida
Hevb?2 p-1,3-glucanase 35,1 Allergéne majeur chez les adultes
et allergie croisée avec certains
fruits
Hev b 3 Protéine hydrophobe li¢e 22,3 Allergéne majeur chez les enfants
aux petites particules de atteints de spina bifida
caoutchouc
Hevb4 Complexe micro-hélice 50-57 Allergéne majeur
Hevb 5 Protéine acide du sérum 16 Allergéne majeur dans les
C professions de santé et spina bifida
Hev b 6.01 Prohévéine 20 Allergéne majeur chez les adultes
Hev b 6.02 Hévéine mature 4,7 Allergéne majeur chez les adultes
Hev b 6.03 Domaine C-terminal de 14 Allergéne majeur chez les adultes
la prohévéine
Hevb 7 Protéine patatin-like 42,9 Allergéne mineur
Hevb 8§ Profiline 14,1 Allergéne mineur et réactions
croisées avec pollens et aliments
végétaux
Hevb9 Enolase 47,6 Allergéne mineur et réactions
croisées avec moisissures
Hevb 10 Manganése superoxyde- 22,9 Allergéne mineur et réactions
dismutase croisées avec moisissures
Hevb 11 Chitinase classe | 316 Allergéne majeur et réactions
croisées avec fruits
Hevb 12 Protéine de transfert 9,3 Allergéne mineur
lipidigue
Hev b 13 Lipolytique-estérase 40,4 Allergéne majeur

Tableau 3 : liste des allergénes du latex d'Hevea brasiliensis [74]
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b. Allergénes hors nomenclature

» Hévamines AetB

Ce sont des protéines basiques des lutoides (PM=30 kDa). Ce sont des enzymes
bifonctionnelles ayant une activité lysozyme et chitinase. Elles interviennent
vraisemblablement dans le colmatage des vaisseaux laticiféres pour arréter la perte de séve
aprés incision ou blessure de I'écorce. Les lysozymes sont considérés comme des protéines de
défense chez les végétaux supérieurs. Ils pourraient étre a Vorigine de certaines réactions
croisées entre le latex et certains fiuits (avocat, papaye, figue). Les lysozymes du latex
d'Hevea brasiliensis ont été totalement séquencés par Jekel et al. [75). Le lysozyme purifié
par Yagami et al. [190] & partir d'extraits de gants en latex (PM=27 kDa), serait un allergéne
majeur du latex selon ces auteurs. Mais, selon Alenius et al. [7], les lysozymes seraient des

allergénes mineurs.

% Chitinases de classe I

Ce sont des protéines acides de 30 kDa dépourvues de séquence N-terminale riche en
cystéine (domaine hévéine-like) mais qui ont un domaine catalytique trés semblable & celui
des chitinases de classe 1. Le séquengage de 19 AA d'une protéine de 30 kDa isolée par Posch
et al. [132] posséde une grande homologie avec les chitinases de classe L.

Ce sont des allergénes mineurs.

c.  Intérét pratique de la connaissance des allergénes du latex naturel

L'intérét de I'étude des allergénes du latex naturel comme celle de toute autre source
d'allergéne est multiple. Cette connaissance permet:
d'établir le diagnostic d'allergie avec plus de spéeificité ;
» de comprendre les réactions croisées et d'identifier les groupes & risque;
= de définir des profils de sensibilisation correspondant a des tableaux cliniques

particuliers.
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2. Adjuvants de fabrication

Pour une optimisation du produit final, les procédés de fabrication modernes font
appel a divers additifs tels que les accélérateurs de vulcanisation (dithiocarbamates, thiurams,
mercaptobenzothiazole), les  anti-oxydants et antiozonant (dérivées de la
paraphénylénediamine (PPD) ou de la thiourée). Mais ceux-ci sont responsables des eczémas
allergiques [154]. Quant aux thiocarbamates et aux benzothiazoles, ils sont trés fréquemment
impliqués dans les cas d’allergies aux produits en caoutchouc [46).

Des efforts ont été faits par les industriels pour diminuer la teneur de ces allergenes,

notamment les thiurams dans les gants en latex [79], afin d’améliorer leur tolérance.
Remarque : la poudre des gants

Les allergénes du latex sont absorbés par la poudre d’amidon de mais et deviennent
aéroportés lors de Penfilage et de P’enlévement des gants. Généralement, les gants sans
poudre contiennent moins de protéines de latex que les gants poudrés [20]. Il a également ét¢
démontré que les protéines de latex étaient deux fois plus sensibilisantes quand clles sont

absorbées sur de ’amidon de mais [169].

II. Les objets en cause

1. Objets contenant du latex dans le domaine médical

Le latex peut se trouver dans les objets les plus divers. Il est en général utilisé pour ses
propriétés élastiques. La liste suivante ne prétend pas étre exhaustive (163, 180]:
o Gants : pour opérations et examens, doigtiers
o Matériel d’injection :
» sets d’infusion et tuyauterie,
= raccords,
» pistons de seringue,

» cathéters.

45



o Matériel de ventilation :

o Drains :

masques respiratoires,
Sacs,
tuyauterie,

valves,

tubes endotrachéaux, naso- et oropharyngés.

redon,

drainage de plaies.

o Cathéters, poches :

=
n
-
-
=
-
o Pansements :
»
[
[ ]
o Dentisterie ;
-
.

cathéters vésicaux, de gastrostomie,
tubes intestinaux,

poches pour iléostomie,

cathéter 2 ballon,

sacs & urine (attaches en caoutchouc),

accessoires pour lavements barytés.

pansements adhésifs,
bandes ¢lastiques,

bas de contention.

coins dentaires,

digues pour traitement de racines,

¢lastiques de tension en chirurgie maxillaire.

o Stéthoscopes (tube), brassards de tensiométre.

o Habits :

o Divers:

chaussures et bonnets d’opération,

attaches des masques.

aléses en caoutchouc,
anneaux anti-décubitus,
bouillottes,

support d’électrodes,

diaphragme,
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»  coussins et pneus de chaise roulante,
= bouchons,

*  garrots.

De plus, une étude a montré que des solutions médicamenteuses étaient contaminées

par le latex au cours de la chaine de fabrication (bouchons de fermeture contenant du latex),

pendant le stockage dans des récipients, avant leur conditionnement dans un flacon {135]. Les

prick-tests avec les liquides ainsi contaminés provoquent de fortes réactions cutanées chez les

individus allergigues au latex.

2. Objets d’usage courant contenant du latex

De nombreux objets d’usage courant contiennent du latex. La liste qui suit n’en donne

qu’un apergu [180, 59, 107, 163}:

O

Q

(@)

Adhésifs (enveloppes, timbres)

Ballons gonflables, balles élastiques

Bateaux pneumatiques

Bouillottes

Cables électriques

Diaphragmes

Elastiques de colliers, élastiques pour cheveux

Fournitures pour 1’école et le bureau : gommes a effacer, matériel d’arts plastiques,
magquillage et masques d’Halloween, colles

Gants de ménage, bottes, chaussures, attaches de vétements

Joints de tapis, de portes, de fenétres, isolation de divers types

Lunettes, masques de protection respiratoire, embouts de plongée, bonnets de bain
Matelas, alése, matelas pneumatiques

Pansements adhésifs

Peintures pour piscine

Pneumatiques

Poignées (raquette de tennis, bicyclette)

Préservatifs, pessaires

Rideaux de douche
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o Semelles élastiques

o Tapis de bain, éponges synthétiques

o Tapis de sol

o Tétines, couches, jouets

o Tissus élastiques, sous-vétements, élastique de shorts

o Viseurs d’appareils photos ou de jumelies

Quelques cas insolites et graves de réaction allergique 4 des objets d’utilisation
courante contenant du latex ont été rapportés. Le cas de 2 enfants 4gés de 5 ans et 9 ans ont
présenté des symptdmes trés séveéres (asthme aigu grave et perte de conscience chez I'un, choc
anaphylactique chez l'autre) aprés avoir joué avec des balles de plastique contaminées par du
latex dans un puits de jeux [58]. Il a ét¢ relaté un cas mortel chez une jeune femme de 28 ans
qui avait utilisé un dispositif contenant du latex pour retenir ses cheveux; cette observation
témoigne de la gravité potentielle de Iallergie au latex car, dans ce cas, il n'y a eu qu'une
exposition cutanée [136].

Un cas d'une allergie sévére avec choc chez un enfant de 10 ans qui avait déja
consommé sans incident des beignets 2 la créme provenant d'un autre fournisseur a été mis sur
le compte d'une contamination par le latex [23]. L’enfant était connu comme allergique au
latex car il avait développé des symptomes d'allergie immédiate aprés le contact avec les
gants de son dentiste et aprés avoir soufflé dans un ballon. Soucieux de I'hygiéne alimentaire,
le vendeur préparait les beignets munis de gants. Les auteurs ont jugé utile de confirmer le
diagnostic par un test de provocation avec le gant suspect placé 10 minutes sur le bras de

I'enfant : urticaire, conjonctivite, cedéme des levres.

I11. Facteurs de risque de sensibilisation au latex

Les facteurs de risque d’allergie au latex ont été identifiés dés les premiéres
descriptions de cas. Parmi les populations & risque (tableau 4), trois groupes sonf bien
définis [126}:

& le terrain atopique,
o I’exposition professionnelle au latex,

o les multi-opérés et les spina bifida.
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individus 2 risque de
développer une

allergie au latex

- Individus atopiques exposés au latex ou non

- Professionnels de santé (personnel paramédical et médical)

- Techniciens de surface hospitaliers ou non

- Patients multi-opérés (spina-bifida, polytraumatismes, malformations
urogénitales)

- Patients opérés pour affections urinaires (reflux vésico-urétéral)

- Sondages vésicaux répétés ("vessies neurologiques")

- Individus allergiques aux fruits (banane, avocat, melon, chitaigne,
kiwi, figue, etc.)

- Professions exposées au latex (manufacture d'objets contenant du
latex).

principales
circonstances de
survenue de l'allergie

au latex

- Port de gants ménagers ou chirurgicaux

- En gonflant un ballon

- Sondages vésicaux

- Lavements

- Rapports sexuels protégés

- Extraction par césarienne

- Toute intervention chirurgicale

- Soins dentaires

- Activités sportives ou de loisir impliquant un contact avec le latex
(natation, squash, tennis, etc.)

- Inhalation de particules de latex (visites d'hdpitaux ou de lieux de
s0ins)

- Perfusions veineuses via un dispositif avec élément en latex (tubulure,
robinet, etc.)

- En prenant un biberon,...

Tableau 4: personnes d risque et circonstances de survenue d’une allergie au latex [57,158]

1. Atopie

Le terrain atopique est défini par I'existence d'un ensemble de pathologies médiées par

les IgE, dans un contexte génétique familial, se traduisant cliniquement, de fagon isolée ou

associée, par: rhinite allergique, conjonctivite allergique, asthme allergique, dermatite

atopique, et certaines urticaires aigués allergiques {32, 144, 157]. La fréquence de l'atopie

parmi les allergiques au latex a été soulignée dés les premiéres publications [173]. Dans

I'ensemble des publications, 10 a 100% des allergiques au latex ont un terrain atopique

[173,118] qui majore le risque de la sensibilisation liée aux autres facteurs comme
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I'exposition professionnelle. Pour Levy, 67% des sujets sensibilisés au latex sont atopiques

[92] et 58% dans I’étude de Beaudouin [15].

Les antécédents familiaux d’atopie sont & prendre en compte. Le risque allergique
pour l'enfant est évalué & 20 3 40% si I'un des parents est allergique, 40 & 60% si les deux
parents sont allergiques, 50 et 80% si les deux parents sont atteints de la méme
symptomatologie allergique, contre 5 a 15% si aucun membre de la famille n'est atteint. Le
role de I'hérédité maternelle pourrait étre plus important dans la transmission [53]. Les
antécédents d’eczéma chez la mére et/ou les fréres et sceurs sont également fortement associés

a I’allergie au latex [112].

2. Exposition professionnelle

Dans toutes les études, la prévalence de l'allergie au latex est nettement majorée dans
les groupes professionnels ayant un contact prolongé et/ou répété avec les objets en
caoutchouc comme les gants.

Les professionnels de santé, en particulier les personnels hospitaliers, ont été le
premier groupe professionnel décrit. Les sites professionnels les plus exposés sont les blocs
opératoires, les unités de soins intensifs, les laboratoires, tous les services ot le port de gants
prolongé et répété sont nécessaires. Cependant, certaines études n’ont pas mis en évidence de
corrélation entre la durée du port des gants et la sensibilisation [106].

Les circonstances de survenue de réaction allergique au latex sont trés variées (tableau
3). Les principales causes, chez les patients et les professionnels de santé, sont les sondes
rectales au cours de lavement, les gants de chirurgiens, les bandes adhésives et les cathéters
[571.

Le remplacement du tale, comme agent glissant, par la poudre d’amidon de mais,
contribue sans doute aussi 4 la sensibilisation [53]. Cette poudre, capable d’adsorber de
grandes quantités de PLN, est volatile et elle contamine les sites oi sont utilisés des gants et
autres objets en latex naturel tandis que le talc fixait solidement les allergénes du latex et ne
se disperse pas facilement dans I’atmosphére. Ceci explique que les patients allergiques aux
PLN puissent étre symptomatiques, par exemple dans une salle d’opération, alors méme qu’ils

ne portent pas eux-mémes de gants en latex.
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Le personne! en odontologic est particuliérement exposé au risque de dermatoses
professionnelles du fait de contact avec de nombreux irritants (lavage fréquent des mains,
détergents, désinfectants, antiseptiques, port prolongé de gants) et allergénes (gants en
caoutchouc, acrylates, antiseptiques, désinfectants) [45].

Ces derniéres années, l'augmentation importante de I'utilisation de gants de protection
contre la transmission de microorganismes par le personnel de santé a entrainé de nombreux
cas d'allergic aux composants des gants: protéine du latex et additifs. La prévalence de
sensibilisation varie en fonction de ’ancienneté d’exercice et le type de gants utilisés
(poudrés ou non poudrés, concentration en protéine) [167].

Les professions de nettoyage sont également & risque en raison de I’utilisation de gants
souvent trés riches en protéines du latex [159]. D’autres professions sont également exposées
bien qu’ayant fait I’objet de peu d’études : les travailleurs en serre [32] ; le personnel des
manufactures d’objets en caoutchouc [122, 129] ; chez les coiffeurs, la prévalence de

Pallergie au latex est plus faible [76].

3. Multi-opérés et spina bifida

Parmi les populations a risque, les enfants atteints de spina bifida ou d'autres maladies
congénitales nécessitant des interventions chirurgicales multiples, peuvent avoir une
sensibilisation au latex. La prévalence de la sensibilisation au latex dans les groupes de spina
bifida ou de multi-opérés {66, 44] varie de 25 4 72 % selon la méthodologie utilisée (tests
cutanés ou dépistage des IgE spécifiques sériques) et des allergénes utilisés (extraits de gants,
extraits commerciaux, allergénes purifiés). Le dépistage de la sensibilisation par un
interrogatoire seul, a la recherche de manifestations cliniques, semble insuffisant. Pour
certains auteurs, la sensibilisation est lide a la maladie elle-méme [164], alors que pour
d’autres, le nombre d’interventions est corrélé au risque de sensibilisation avec le méme
risque pour des enfants muiti-opérés non spina bifida [24]. L’atopie semble également jouer
un role synergique.

En pratique, tout enfant ayant eu au moins 3 actes chirurgicaux doit étre considéré
comme ayant un risque anaphylactique au latex. On observe d'ailleurs une corrélation positive

entre le taux d'IgE spécifiques et le nombre d'interventions.
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Une étude récente chez des enfants atteints de spina bifida, nés aprés 1994, montre que

la sensibilisation n'est plus que de 6,7%, du fait des mesures prises pour réduire l'allergénicité

des gants [120].

4. Autres facteurs de risque

a. Le sexe

Depuis l'observation faite par Nutter [121] en 1979 sur une femme de 34 ans, de
nombreux auteurs ont rapporté une prévalence plus slevée des réactions au port de gants en
latex chez les sujets de sexe féminin, et plus particuli¢rement chez les femmes jeunes, entre

30 et 40 ans [22].
Certains auteurs ont suggéré un seuil de tolérance plus bas des sujets de sexe féminin,

ou encore une agression des mains plus importante due a leur prise en charge de la majorité

des tAches ménageres.

b, Allergies alimentaires

Dés les premiéres publications, une allergie alimentaire a été retrouvée chez 30 a 80 %
des patients allergiques au latex. Les aliments les plus souvent responsables sont : banane,
avocat, kiwi, ananas, fruits de la passion, chétaigne, sarrasin, melon, péche, papaye, pomme
de terre, tomate, aubergine...Chez un patient signalant une allergie alimentaire de type
immédiat (urticaire, cedéme de Quincke, choc anaphylactique, de survenue immédiate...) lors
de I’ingestion de ces aliments, une allergie au latex doit étre recherchée par interrogatoire et
tests cutanés et éventuellement IgE spécifiques. Les dernidres études mettent en évidence
Porigine de ces réactions croisées : domaine moléculaire commun entre certains de ces
aliments et les protéines du latex [39, 116]. Une contamination alimentaire par des protéines

du latex de gants utilisés & la préparation a été également rapportée [60].
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c. Lésions cutanées

L’existence de lésions cutanées au niveau des mains préalablement 2 la sensibilisation
au latex a été signalée par plusicurs auteurs avec une fréquence trés variable : 12 a 60 %. Mais
leur rdle exact dans la facilitation de la sensibilisation n’a pas ¢té étudié [27]. 11 s’agit de
dermite d’irritation, eczéma allergique de contact ou dermatite atopique. Chez les patients
atteints d"ulcéres de jambe et de dermite de stase, donc au contact avec le latex des gants du
personnel soignant ou des bandes de contention, la prévalence de 'allergie au latex est trés
faible (0,9 %) correspondant & la prévalence de I'allergie au latex chez un patient opéré

plusieurs fois [67]. 11 ne s’agit donc pas d’un groupe a risque de sensibilisation.

d Facteurs génétiques

Une association entre allergie au latex et groupe HLA a été récemment mise en
évidence : les sujets porteurs des loci DR4, DR7 et DQ8 ont trés souvent allergiques &
I’hévéine [140].

5. Divers

Divers autres facteurs de sensibilisation ont été étudiés :

o Tlutilisation des tétines en latex est un révélateur de la sensibilisation au latex mais
probablement également un facteur de sensibilisation {179, 188} ;

o les matelas en latex contiennent des allergénes du latex. Leur rble dans la survenue
d’une sensibilisation n’est pas connu [35] ;

e [lallergie 4 la papaine est plus fréquente chez les allergiques au latex. I.’allergie au
latex est également plus fréquente chez les patients allergiques 2 la papaine [54] ;

o il existe des réactions croisées avec le Ficus benjamina. En cas d’allergie au Ficus
benjamina, une allergie au latex est a rechercher [28, 54] ;

e le diabdte de type I chez les enfants ne constitue pas un facteur de risque propre, mais
les patients diabétiques et atopiques ont plus de risque de développer une

sensibilisation au latex qu’un patient seulement atopique [48].
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IV. Manifestations cliniques

1. Réactions allergiques de type immédiat

a, Urticaire de contact

C’est la manifestation la plus fréquente de I’hypersensibilité immédiate au latex. Le
délai d'apparition des symptomes, de quelques heures & quelques minutes dans les formes les
plus graves, dépend de la quantité de protéines du latex de Fobjet et du degre de
sensibilisation du malade [65]. Un prurit initial s’accompagne secondairement d’érythéme,
d’oedéme du dos des mains et des poignets. La localisation habituelle correspond aux mains
avec extension aux avant-bras et aux bras. Exceptionnellement, Purticaire peut toucher les
paumes sous la forme d’un cedéme dur.

Les lésions régressent habituellement en moins d’une heure aprés ’arrét du port des
gants, ou I’éviction de ’objet en latex. Le prurit reste parfois isolé, mais ce seul signe ne
permet pas habitucllement de prédire la survenue d’une allergie au latex. On rencontre parfois
un cedéme pendant le soin dentaire, touchant les muqueuses labiales, jugales ou la région péri-

buccale. Il peut également y avoir une extension des localisations & tout le corps (figure 7).

S'il est évident qu'une allergie aux protéines du latex est d'emblée envisagée chez des
sujets & risque (personnel de santé, personnel de l'entretien des locaux, etc.), on doit cependant
la rechercher de fagon systématique par I'interrogatoire chez tout patient, méme non exposé,
qui consulte pour une réaction d'allergie immédiate, tant le latex est omniprésent dans notre
environnement [99].

Quelquefois, le diagnostic fait par le patient, et souvent aussi par le médecin, est celui
d'allergie au « talc » alors que TI'agent glissant est de la poudre d'amidon de mafs et non du
talc, et qu'il est surchargé de PLN. Lorsque le contact n'est qu'intermittent et que I'emploi de
gants en latex naturel n'est pas indispensable pour des raisons professionnelles, cet incident
est souvent oublié et n'est pas signalé par le sujet, jusqu'au choc anaphylactique survenant lors

d'une intervention chirurgicale, si l'interrogatoire pré-opératoire avait été trop superficiel.
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Figure 7: urticaire généralisée [163]

b. Rhinite, conjonctivite et asthme

Lorsque I’activité professionnelle impose le port de gants en latex naturel, souvent une
rhinite, une conjonctivite, voire un cedéme péri-orbiculaire impressionnant s'associent
progressivement aux signes cutangs, traduisant probablement une aggravation de la
sensibilisation. Parfois ces manifestations sont curieusement isolées alors que les signes
cutanés restent trés modérés, voire absents lors du port des gants. Cette situation est en
revanche fréquente chez les malades travaillant dans une atmosphére riche en PLN (salle
d'opération, réanimation, etc.) méme s'ils n'utilisent pas eux-mémes de gants en latex naturel
[82].

La rhinite est une manifestation immédiate provoquée par I’exposition de la muqueuse
nasale aux protéines de latex. Cette thinite banale apériodique associe rhinorrhée séreuse,
éternuement et obstruction nasale pouvant se compliquer d’une perte de I’odorat et du gofit. I
peut s’y associer une conjonctivite ou des quintes de toux spasmodiques. Elle précede souvent
les manifestations respiratoires.

A un degré de plus, apparait un asthme ayant les caractéristiques bien connues du
déclenchement professionnel. L’asthme associe obstruction ventilatoire paroxystique
réversible, hypersécrétion de mucus et hyperréactivité bronchique. On recherche une

rythmicité avec le travail (aggravation a la reprise du travail et amélioration lors des congés).
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A la différence de 'urticaire qui céde avec la suppression de Pallergéne, "asthme allergique

au latex peut évoluer pour son propre compte malgré I’éviction de I’allergéne [170].

On doit systématiquement envisager la responsabilité du latex devant toute
manifestation respiratoire ou anaphylactique survenant en salle d'opération, en cabinet
dentaire, en laboratoire d'analyses, etc. Cette pathologie professionnelle est de fréquence
croissante et oblige au changement de poste de travail avec toutes les conséquences
désastreuses au plan humain et économique [171].

En pratique, ce risque conduit de plus en plus de médecins du travail A interdire aux
atopiques I'entrée dans des écoles d'infirmidres. Enfin, l'allergie aux PLN (urticaire, rhinite,
asthme) est reconnue comme maladie professionnelle. La prise en charge a ce titre s’effectue
dans le cadre du tableau n° 95 du régime général : « affections professionnelles de mécanisme
allergique provoquées par les protéines du latex (ou caoutchouc naturel) ». Ce tableau est

présenté en annexe 1 [166].

c. Choc anaphylactique

Le choc anaphylactique constitue la complication majeure de la sensibilisation au
latex, mettant en jeu le pronostic vital. Il survient 20 & 30 minutes soit aprés un contact cutané
prolongs, soit surtout aprés un contact muqueux ou per-opératoire.

On considére cing stades de gravité (tableau 5).

Cette complication grave s'observe par exemple lors des interventions chirurgicales et
tout particulidrement en obstétrique lors de l'accouchement par césarienne. Dans sa forme
habituelle, 5 2 10 minutes aprés l'injection d'oxytocine (Syntocinon®), apparait une urticaire
généralisée puis un bronchospasme suivi d'une baisse tensionnelle nécessitant trés souvent un
traitement par adrénaline. Le role favorisant de l'oxytocine est évident : la contraction utérine
qu'elle provoque chasse brutalement les PLN contaminant le site opératoire et la filicre
vaginale.

De fagon générale, toute intervention chirurgicale représente un risque potentiellement
mortel chez les allergiques au latex : les sondes diverses, urinaires en particulier, les gants, les
tubulures de perfusion, ctc., sont autant de sources de PLN [174]. L'anaphylaxie au latex
menace tout particuliérement les enfants multi-opérés, qu'il s'agisse de spina bifida, de

manifestations génito-urinaires complexes, de chirurgie orthopédique réitérée, etc.. Il est
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vraisemblable aussi que les enfants longuement ou souvent hospitalisés en dehors méme
d'actes chirurgicaux mais en contact répété avec des gants d'examen représentent une
population a risque. En outre, I'interrogatoire retrouve bien moins souvent chez l'enfant la
notion d'un incident antérieur avec les PLN qui se résume parfois & un oedéme des Ievres et
une urticaire du visage lors du gonflement de ballons de baudruche.

Des chocs anaphylactiques aux PLN, en dehors des interventions chirurgicales, ont ét¢
rapportés dans bien d'autres circonstances. Un exemple instructif doit étre rappelé : il s'agit de
chocs mortels survenant lors de lavements barytés & I'aide de ballonnets gonflables en latex
naturel et rapportés dans la presse grand public aux Etats-Unis, semant une certaine panique
dans la population et conduisant la Food and Drug Administration (FDA) & imposer des

normes rigoureuses pour les objets en latex, normes en partie reprises a I'échelon européen.

Signes Cutanés Respiratoires | Cardiovasculaires Digestifs Neurologiques
Prurit
Stade 1 Flush, urticaire Angoisse
Angio-oedéme
Nausée
Rhinorrhée Tachycardie Vomissement
Stade 2 Comme stade 1 Enrouement Constriction thoracique Diarrhée Comme stade 1
Dyspnée Dysrythmie Douleurs
abdominales
Réactions du stade
2 et mdéme Réactions du stade 2 et Réactions du stade
Stade 3 Comme stade 1 laryngé hypotension Comme stade 2 1 ot confusion
bronchospasme
Détresse Collapsus Perte de
Stade 4 respiratoire cardiovasculaire connaissance
mes .o N . . .
Eormes Comme stade 1 Arrét respiratoire Arrét cardiaque Incontinence Coma convulsif
mortelles

Tableau 5: réactions anaphylactiques selon leur gravité [99]

2. Eczéma allergique de contact

L’eczéma de contact au latex résulte d’un mécanisme d’hypersensibilité retardée de

type IV. C’est une éruption cutanée polymorphe et prurigincuse associant érythéme,

vésicules, crolites et desquamation, apparaissant 48h aprés, au point de contact. Sur les
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mains, I’eczéma peut prendre de nombreux aspects : aigu, suintant, dysidrosique, purpurique,
lichénoide, pustuleux ou a type d’érythéme polymorphe. L’eczéma des mains est la
localisation la plus fréquente (figure 8). Mais il peut également atteindre la face. En effet, la
peau fine du visage et du cou réagit aux allergénes en contact cutané direct, aéroporté ou
manuporté. Les lésions peuvent diffuser et persister plusieurs jours mais disparaissent en
quelques jours en I’absence de nouveau contact.

Cet eczéma est dii aux additifs du caoutchouc. Cette réaction ne s’accompagne pas
obligatoirement d’une urticaire, néanmoins sa recherche doit étre systématique en raison de la
gravité potentielle de 1’urticaire [170]. L’isopropyl PPD (IPPD) est classiquement responsable
d’eczéma hyperkératosique, notamment sur les paumes et les plantes. Le contact prolongé
avec des caoutchoucs contenant du monobenzyléther d’hydroquinone peut entrainer des
dépigmentations [14].

En cas de persistance du contact avec 1’allergéne, on peut observer 1’apparition d’un
eczéma chronique. Il est caractérisé par un épaississement de la peau avec des lésions
hyperkératosiques, un prurit persistant, voire des fissures. Des 1ésions résiduelles persistent

aprés le contact [134].

Figure 8 : eczéma allergique aux additifs du caoutchouc [189]
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3. Dermite ou irritation cutanée

Non allergigue, ¢’est une inflammation de la peau sur un terrain non spécifique.
Toujours locale, elle apparait en quelques heures et disparait en quelques jours aprés éviction
de Virritant. Cette intolérance rencontrée chez le personnel portant souvent des gants semble
étre due 3 des facteurs étrangers au caoutchouc naturel comme I’humidité, 1a macération, les
frottements ou ["utilisation trop fréquente de savon antiseptique [42].

Les symptdmes peuvent &tre peu visibles : sensation d’inconfort, érytheme, parfois
éruptions papulaires qui apparaissent quelques heures apres le retrait des gants et qui
disparaissent en quelques jours [114].

Ces dermites d’irritation surviennent essentiellement chez les personnes dont la peau

des mains est préalablement abimée par les savons, antiseptiques et autres détergents.

V.Allergies croisées entre le latex et les autres
végétaux et autres pathologies associées

1. Végétaux impliqués dans les réactions croisées avec
le latex

En 1991, M’Raihi et of. ont décrit le premier cas d’allergie croisée latex--banane [105].
Les années suivantes ont été ajoutées les réactions croisées avec la chétaigne et 'avocat, plus
récemment la pomme de terre, la tomate et le kiwi, puis le melon, la péche, la papaye, la noix,
les noisettes, les raisins, les fruits de la passion, la mangue, P'épinard, la pastéque, ’ananas,
Porange, la poire, la framboise, la fraise, la figue, I’amande, la laitue, le poivron, la carotte, le
céleri, le concombre, la betterave, le sarrasin et ’arachide [93].

Une réaction croisée avec la plante d’appartement Ficus benjamina n’est pas rare. Le
contact avec la plante ainsi que Pinhalation de particules végétales peuvent induire une
réaction allergique chez une personne sensibilisée.

D’autres allergénes de plantes ont ét¢ inctiminés, comme I’ambroisie, le paturin ou le

cannabis [180].
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La gutta-percha, substance plastique isolante, est tirée du Palaquium, un arbre d’Asie du Sud-
est, appartenant 3 la famille des Sapotacées. Comme le latex d'Hevea brasiliensis, il est extrait
de I'arbre scarifié, puis chauffé, coagulé et transformé sous forme solide pour étre transporté.
1l est ensuite purifié et additionné d'oxyde de zinc (antioxydant), de sulfate de baryum
(opacification) et de pigments. La guita-percha et le caoutchouc ont des structures
moléculaires, des propriétés physiques et mécaniques et des procédés de fabrication similaires
a partir d'arbres de la méme famille botanique. Elle est largement utilisée comme matériau
d'obturation endodontique et considérée comme non toxique et inerte. 11 pourrait donc exister
une allergénicité croisée entre le latex et la gutta-percha. Mais de récentes études ont montré
qu’il n’existait pas de réactions croisées entre la gutta-percha et le latex [69].

Les sujets allergiques au latex peuvent ainsi soudainement et violemment réagir a de
tels aliments ou plantes {163]. On redoute donc la survenue de chocs anaphylactiques lors
d’actes médicaux ou para-médicaux utilisant du latex chez les patients allergiques a I'un de
ces végétaux,

A Pinverse, il faut prévenir les patients allergiques au latex qu’ils peuvent développer

des réactions graves lors de I’ingestion de ’un de ces aliments.

2. Prévalence de allergie au latex chez les allergiques
aux fruits et aux légumes

Une étude de Garcia-Ortiz ef al. [64] montre que dans un groupe de 57 patients ayant
une allergie clinique 4 des fruits et légumes, 49 personnes (86%) ont une sensibilisation aux
protéines du latex naturel. Parmi ces derniers, seulement 12% ont eu des manifestations
cliniques au latex. La méme analyse, effectuée sur 50 sujets atopiques (rhinite, asthme,
dermatite atopique), mais n'ayant pas d'allergie alimentaire, montre que 2 patients sur 5¢ (4%)
ont une sensibilisation au latex. Les résultats pour les quatre aliments les plus souvent

concernés sur les 25 testés sont reportés dans le tableau 6.
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Latex Latex
Allergie a un aliment
% de positif % symplomatique

Cantaloup 9 10
(n=33) (30/33) (3/30)

Péche 94 18
(n=18) (17/18) (3/17)

Banane 100 27
(n=11) (11/11) (3/11)

Pastéque 100 18
(n=11) (11/11) /1)

Total 86 12
(n=57) (49/57) (6/49)

Tableau 6 : sensibilisation au latex chez 57 patients ayant une allergie alimentaire [64]

L'allergie alimentaire représente ainsi une occasion de dépister, au moins par un
interrogatoire attentif, une sensibilisation aux protéines du latex naturel qui aurait comporté
des symptomes cliniques. En revanche, la pratique systématique de tests cutanés aux protéines
du latex naturel chez les patients qui n'ont jamais eu de réaction allergique au latex n'est sans

doute pas recommandable en raison du manque de spécificité.

3. Prévalence de la sensibilisation aux fruits et légumes
chez les allergiques au latex

Une étude, inverse de la précédente, visait a établir la sensibilisation de 44 patients
allergiques au latex (histoire clinique, tests cutanés positifs et IgE spécifiques), dont 24
avaient une sensibilisation 3 un pollen au moins et 20 étaient négatifs aux pollens. Un
troisiéme groupe de 25 patients allergiques aux pollens, mais pas au latex, servait de témoin.
12 aliments ont été testés pour pratiquer les tests cutanés. Ces tests €taient négatifs chez 18
témoins indemnes de toute pathologie allergique.

Chez les 49 patients allergiques aux pollens, sensibilisés (n=24) ou non (n=25) au
latex, le pourcentage de tests positifs aux aliments est 2 fois supérieur & celui observé chez les
20 allergiques au latex mais pas aux pollens. Chez ces derniers, 4 aliments sont prédominants
(35 a 50% des patients positifs) : la banane, I'avocat, la papaye et la chtaigne. Ces résultats
ne different pas de ceux des polliniques non sensibilisés au latex, mais sont inférieurs a ceux

des allergiques 2 la fois au latex et aux pollens [95].
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Les tests cutanés & ces aliments de fagon systématique paraissent inutiles en Pabsence
de manifestations cliniques, puisque presque une fois sur deux ils sont positifs dés lors que les
patients sont sensibilisés aux pollens.

1l existe une forte association entre I’allergie au latex et la sensibilisation aux
différents pollens. If est admis que les sujets allergiques aux pollens ont 55 % de risque de
réagir aux fruits et/ou légumes [113].

Dans les études francaises, Kanny et al. ont rapporté que I'allergie alimentaire est 4
fois plus fréquente chez des sujets allergiques au latex [77]. Dans la série de Moneret-Vautrin
et al. en 1993 [118], 1/3 des patients sensibilisés au latex avaient une allergie alimentaire
associée. 11 a été également retrouvé que les enfants allergiques au latex étaient 3 fois plus
souvent sensibilisés aux trophallergenes.

Dans les études étrangéres, le mode de sélection et Ienvironnement allergique des
sujets influent profondément sur les résultats de prévalence. Beezhold et al. [22] dans une
population d’allergiques au latex ont décrit une réactivité croisée avec I"avocat (53 %), la
pomme de terre (40 %) et la banane (36 % des cas), I'avocat étant I’aliment le plus reconnu
comme allergisant. En revanche, pour Blanco [25], la banane est retrouvée aussi fréquemment
que I’avocat. Dans une autre étude [113}, une réactivité croisée avec le kiwi a été retrouvé
dans 39 % des cas, avec la banane dans 33 % des cas, avec I’avocat et la chataigne dans 22 %
des cas chacun. Les résultats ont montré que ’avocat était le fruit le plus identifié comme
responsable de manifestations cliniques, suivi par la banane et la chétaigne.

Pour Sicherer [148], les sujets allergiques au latex ont 35 % de risque de devenir
allergiques au kiwi. En revanche, ceux qui sont d’emblée allergiques au kiwi n’ont que 11 %
de risque de devenir allergiques au latex. I1 existe probablement 2 populations d’enfants, une
d’abord allergique au kiwi et I’autre souvent muiti-opérée et allergique d’abord au latex. Dans
la population d’allergiques au latex, la traduction clinique d’une sensibilisation croisée aux
aliments est inconstante et dépend du nombre et du statut (allergéne majeur ou mineur) des
allergénes impliqués ; dans certains cas, cette sensibilisation peut ne pas avoir des
conséquences cliniques ou n’avoir des conséquences que secondairement. Il est toutefois
fréquent d’avoir des tests cutanés positifs aux fruits et aux légumes d’une famille sans qu’il y
ait une corrélation clinique, certaines espéces de la famille pouvant étre bien tolérées. Le kiwi
et I’arachide sont les allergénes alimentaires les plus courants chez les enfants allergiques au
latex. L arachide donne des manifestations cliniques évidentes. Dans la pratique, comme les
allergiques au latex ont un risque de 35% de devenir allergiques au kiwi, des tests cutanés

alimentaires sont effectués systématiquement par certaines équipes avec des extraits frais de
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kiwi, et lorsque les tests cutanés sont positifs, les patients sont prévenus du risque de devenir

plus tard allergiques [113].

4. Réactions croisées immunologiques

La présence des épitopes en commun ou des identités de structure entre le latex et
certains fruits et légumes ou plantes explique I'observation clinique d’allergies croisées,
latex— aliments et latex—pollens {113}.

1l est aujourd’hui admis que les protéines alimentaires les plus allergisantes sont celles
qui résistent le mieux a la digestion, c'est-d-dire & l'acidité gastrique et aux enzymes
digestives. L'étude de Yagami et al. [189] a porté sur la digestibilité des protéines du latex. La
reconstitution in vitro d'un liquide gastrique artificiel permet & ces auteurs de constater que la
plupart des protéines du latex naturel sont digérées en moins de 30 secondes, c'est-2-dire
incapables de sensibiliser par voie digestive. Mais elles le demeurent par voie inhalée. Il en
est & peu prés de méme avec les protéines de I'avocat, de la banane et du kiwi qui le sont en
quatre minutes. L’Hev b 2 et les hévamines (chitinases, lysozyme) le sont en deux minutes.
Cependant, hévéine (Hev b 6.02), qui fait parte des « protéines de defense », résiste au
moins une heure & cette digestion et s’avére donc sans doute sensibilisante par voie digestive.
Des observations identiques ont été faites pour I’avocat, la banane, le tabac, le Ficus
benjamina, le poivron et la chataigne qui comportent aussi un domaine de type hévéine dans
leurs chitinases de classe I.

La sensibilisation aux protéines du latex naturel s'effectue surtout par inhalation de la
poudre d'amidon riche en protéines du latex naturel sans passer par la voie digestive. Il est
donc vraisembiable qu'elle puisse, par voie inhalée, induire la synthése d'IgE spécifiques de
I'hévéine qui reconnaitra cette structure présente dans l'avocat, d'autres fruits exotiques, ou
d'autres végétaux. On peut supposer qu'il est possible de se sensibiliser a 'hévéine soit
directement par le biais du latex, soit par absorption de fruits et légumes et autres végétaux
qui comportent un équivalent de cette protéine.

On considére que la sensibilisation au latex par voie inhalée induit aussi une
sensibilisation a des profilines comme I'Hev b 8, incapables d'étre sensibilisantes par voie
digestive. En effet, Hev b 8 présente une grande analogie de structure avec celles de divers

pollens et aliments [63]. Ainsi, Vallergic aux protéines du latex naturel peut induire une
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allergie a ces profilines et conduire a un syndrome d'allergie buccale 4 des aliments, mais sans
doute pas & une anaphylaxie.

En revanche, la présence d'IgE spécifiques de I'hévéine, de la famille des protéines
végétales de défense, expose a de tels accidents. I serait donc utile de pouvoir pratiquer des
tests cutanés ou un dosage d'IgE spécifiques de Hev b 6.02 et de Hev b 8.

Par ailleurs, il existe une homogénéité structurale entre des protéines de I’hévéa et
d’autres protéines alimentaires, par exemple : hévéine/mais. La patatine contient une région
de forte homologie avec Hev b 7. Il existe une forte homologie entre Hev b 5 et certaines
structures du kiwi [130]. La tomate, la pomme de terre et le latex ont une bande en commun
de 44-46 kDa, probablement correspondant 4 la patatine. Cette protéine peut étre responsable

de la réactivité croisée tomate, latex et pomme de terre [139].
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I. Diagnostic

Orienté par Phistoire clinique, le diagnostic doit impérativement étre confirmé ou
infirmé par des examens paracliniques, et si besoin, ce qui est rare, par une épreuve de
provocation. Le doute ne doit pas subsister tant les risques ultérieurs potentiels peuvent étre
graves (choc anaphylactique) et les conséquences professionnelies dramatiques. Il n’est pas
éthique de conduire une infirmiére ou une panseuse & un changement de poste de travail sur le
seul résultat d’un test cutané & peine positif, alors que la « certitude clinique » ne repose que

sur un prurit et un érythéme des mains au port des gants.

1. Contexte historique des méthodes de diagnostic

En 1992, des essais précoces de diagnostic pour la détection des anticorps IgE
spécifiques du latex ont été mis en ceuvres dans des centres de recherche en Amérique du
Nord et en Europe. Ces essais avaient ét€ mis en place pour identifier les cellules T et les IgE
spécifiques du latex en utilisant des basophiles sensibilisés, des tests cutandes avec des
extraits de gants en latex. Aux Etats-Unis, les rapports de ’équipe de Kelly, en 1993 et 1994,
décrivaient une méthode de diagnostic, considérée alors comme optimale, pour I’évaluation
d’une allergie au latex. Celle-ci débutait avec une étude approfondie des antécédents cliniques
du patient. Afin de confirmer les risques d’allergie au latex chez les individus suspects, un test
sérologique, un test de provocation aux gants en latex et enfin un prick-test cutané étaient
réalisés, dans cet ordre précis. Aux Etats-Unis les tests cutanés étaient effectués en dernier
pour la sécurité du patient. En effet, des réactions systémiques incluant une anaphylaxie avec
hypotension, angioedéme, urticaire ou problémes respiratoires ont été rapportés chez plusieurs
patients qui avaient eu un prick-test. Heureusement, avec le temps et P'utilisation de réactifs
standardisés, les tests cutanés sont devenus des procédures plus slres, avec un faible risque de
réactions allergiques systémiques. Actuellement, la méthode de diagnostic d’allergie au latex
reconnue consiste & obtenir une histoire clinique précise, complétée ensuite par des tests
cutanés et une sérologie pour déterminer la présence d’IgE spécifiques du latex, et enfin un

test de provocation in vive (tableau 7) [70].
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Histoire clinique
Symptémes vs exposition
Risques (atopie, allergies alimentaires,
dermatites des mains, profession)

A
Tests de confirmation du diagnostique

Tests cutanés
Dosage des Igkl spécifiques

h

Test de provocation
Port d'un gant (doigt puis main)
Test par voie inhalée

Tableau 7: méthode de diagnostic actuellement utilisée [70]

2. L’interrogatoire

L’obtention d’une histoire clinique compréhensible est la premiére étape dans le
diagnostic d’une allergie au latex [70]. Cet interrogatoire est un élément essentiel du
diagnostic. 11 a pour but de confirmer I’hypothése d’allergie et de tenter d’établir une premiére
liste des allergénes auxquels le patient est sensible. Il repose sur plusieurs questions
importantes :

e FEst-ce que le patient présente un terrain atopique, avec une rhinite, de I’asthme, de
I’eczéma ou une allergie alimentaire ? L atopie, la dermatite des mains, et ’allergie a
certains aliments sont des facteurs de risques associés & Iallergie au latex.

e Y a-t-il des antécédents d’allergie dans la famille 7

e Est-ce que le patient est exposé réguli¢rement a des objets en latex ? La profession du
patient peut également orienter le clinicien car les professions médicales et les sujets
travaillant dans Pindustrie du caoutchouc présentent une forte proportion de sujets
sensibilisés.

o Est-ce que le patient a déja eu des interventions chirurgicales ? si oui, combien ?
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e Est-ce que le patient présente une pathologie particuliére, comme un spina bifida ou
une pathologie urétrale ?
Cet interrogatoire permet d’orienter le choix des autres tests 4 effectuer et d’en éclairer

les résultats, Il ne peut en aucun cas étre remplacé par ces tests.

3. Tests cutanés

Lorsqu’une allergie au latex est suspectée, il convient de réaliser des explorations
allergologiques. Depuis la démonstration par Charles Blackley que certaines affections
comme la rhinite allergique, Pasthme ou I'anaphylaxie, sont induites par Fexposition & des
allergénes, on a proposé de diagnostiquer l'allergie en réexposant I'individu a la substance
sensibilisante suspectée. Avant la découverte des IgE, la plupart des méthodes de diagnostic
Staient basées sur les tests cutanés ou de provocation. Depuis leur découverte en 1968, on a
proposé des tests in vitro sophistiqués pour la détection des IgE totales ou spécifiques dans le
sérum. Bien que ces tests in vitro aient un intérét indéniable dans le diagnostic de l'allergie,
les tests cutandés conservent leur intérét car ils représentent I'élément de base dans le
diagnostic allergologique. Leur résultat est indispensable & Fallergologue pour la poursuite
éventuelle du bilan et pour I'établissement du diagnostic et du traitement. Les tesis cutanés

représentent un outil indispensable 2 la standardisation des allergenes.

a. Principe des tests cutanes

Les tests cutanés effectués avec un allergéne recherchent la présence d'anticorps
anaphylactiques spécifiques de cet allergéne sur les mastocytes cutanes. Chez I'homme,
Iisotype des anticorps anaphylactiques est essentiellement ITgE et parfois I'lgG. Lorsque
I'allergéne approprié se fixe sur les IgE a la surface des mastocytes, ces cellules sont activées
et liberent leurs médiateurs. Les médiateurs vasoactifs induisent l'oedéme, I'érythéme et le
prurit qui débutent 5 minutes apreés le début du test et présentent une réaction maximale entre
10 et 20 minutes. Cette réaction immédiate dépend aussi de médiateurs neurogénes car
I'érythéme est 1ié 4 la substance P. Elle est suivie par l'infiltration progressive du derme par
des éosinophiles, des neutrophiles et des cellules mononuclédes entrainant, 4 4 8 heures apres,

une réaction non immédiate caractérisée essentiellement par un oedéme inflammatoire. Lors
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de cette réaction non immédiate, des médiateurs comme le PAF et les leucotriénes B4 sont
libérés.

La présence d'IgE dirigées contre un allergéne spécifique est indispensable au
développement d'une réaction cutanée positive par allergénes. 1l existe d'autres facteurs qui
déterminent la réactivité cutanée comme la quantité d'allergéne injectée, I'importance de la

sensibilisation des mastocytes et la capacité de libération des médiateurs par les mastocytes

[99].

b. Tests cutanés & lecture immédiate : prick-tests

» Technique

Le prick-test est la seule technique & lecture immédiate utilisée pour les protéines du
latex. Il peut étre effectué sur le bras, I’avant-bras ou le dos, avec une distance minimale de 2
a3 om entre deux tests. La face antérieure de I’avant-bras est la plus souvent utilisée.

Une goutte d’un extrait titré de protéines de latex naturel, dilué dans un solvant, est
déposée sur la peau, préalablement désinfectée (figure 9). On pique, ensuite, au travers de
cette goutte 4 Paide d’une aiguille de type Stallerpointe® qui fait pénétrer I’aliergéne sur I
mm de profondeur (figure 10). La quantité ainsi « injectée » n’est que de 30 nl, ce qui ne
représente aucun risque lorsque sont utilisés des extraits allergéniques commercialisés.

Dans le méme temps, on pratique un test « témoin négatif » avec du solvant sans
allergéne et un « témoin positif » & I’aide d’une solution, dans le méme solvant, d’histamine a
10 mg/ml ou de phosphate de codéine & 9%, ce dernier ayant la propriété pharmacologique de
faire libérer de I’histamine par les mastocytes cutanés, méme chez Penfant dés 'dge de 1 a3
ans. 15 2 20 minutes plus tard, on mesure le diamétre (en mm) de la papule et de I’érythéme
(figure 11).

Le test est négatif aux protéines de latex naturel si ce diametre est inférieur a la moitié
de celui du témoin positif.

Lorsque le témoin positif est lui-méme faussement négatif (traitement en cours par
antihistaminique par exemple), aucune conclusion ne peut &tre tirée; il en est de méme
lorsque le témoin négatif est faussement positif (papule > 4 mm), chez les sujets ayant un

dermographisme, soit environ 5% de la population [97].
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Figure 10 : lors du prick-test la peau est percée & l'aide d’une petite pointe [73]

Figure 11 : prick-test positif au latex [14]
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» Extraits allergéniques

s Les protéines de latex naturel

Tous les allergénes d'origine animale ou végétale sont constitués d'un mélange de
protéines, dont certaines seulement sont allergisantes : ainsi le latex contient-il au moins 240
protéines dont seulement 50 & 60 provoquent la synthése d'IgE chez I'homme. Un patient est
presque toujours allergique 3 plusieurs d'entre elles, qui ne sont pas les mémes d'un malade a4
J'autre.

L'étude des protéines de latex naturel est complexe car 'ammoniaque, ajouté dés la
récolte, les dégrade progressivement et modifie ainsi leur structure antigénique. Ceci explique
que le latex ammoniagué soit moins allergisant aprés quelques mois de conservation et que les
gants fabriqués dans les pays producteurs de latex, 4 & 6 semaines aprés la récolte, soient plus
dangereux, surtout si leur lavage sur la chaine de fabrication a été écourté, ce qui laisse
subsister plus de protéines de latex naturel. Pour de nombreux autres allergénes (acariens,
pollens, etc..), les protéines allergisantes sont bien définies et méme, pour certaines,
synthétisées in vitro par génie génétique. Des anticorps dirigés contre ces protéines permettent
de les doser dans les extraits allergéniques, technique utilisée pour la standardisation
(reproductibilité) de ces extraits. En général, ce dosage est effectué sur les «allergénes
majeursy, ¢'est-a-dire sur les protéines démontrées comme allergisantes chez plus de 50 % des
malades. Pour les protéines de latex naturel, certaines protéines (ou polypeptides), comme
I'hévéine ou le facteur d'élongation du caoutchouc (REF), ont ét€ proposées comme
«allergénes majeursy.

Dés 1995, un extrait standardisé de protéines de latex naturel, mis au point en France
par le laboratoire Stallergénes en collaboration avec I'équipe finlandaise du Professeur
Turjanmaa, est obtenu a partir d'un latex récolté sans adjonction d'ammoniaque, aussitdt
congelé pour éviter sa coagulation, puis ultra-centrifugé et purifi€é aprés décongélation. La
mesure de la reproductibilité de son pouvoir allergénique (standardisation) est effectuée par
une série de méthodes biologiques comme un dosage des protéines totales, une
électrophorése, une inhibition du RAST, etc.. L'activité est exprimée en unité biologique
(IR = indice de réactivité) [97].

En France, on dispose aussi d’un exfrait non standardisé¢ obtenu & partir de latex
ammoniaqué datant de moins de six semaines aprés la saignée (laboratoire Allerbio). La
comparaison entre ces deux extraits utilisés en routine sur 279 patients suspectés d’une

allergie au latex montre une concordance de 90,7% avec une sensibilité a peu prés identique
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(95,9% et 98,6%), mais une spécificité meilleure (89,8%) pour Pextrait Allerbio que pour
Iextrait Stallergénes (75,5%). It est vraisemblable que certaines protéines dégradées par
{’ammoniaque, et donc absentes des gants, ne sont pas reconnues par Pextrait Allerbio, mais
le sont par Pautre extrait, ce qui renvoie au probléme complexe des allergies croisées des
protéines de latex avec d’autres végétaux. Quoi qu’il en soit, ’association des deux extraits
permet d’obtenir une sensibilité de 99,3% et une spécificité de 67,3% [34].

Auparavant les tests cutanés étaient effectués soit en piquant au travers d'un gant, soit
a l'aide d'extraits non standardisés, préparés extemporanément, ou des exiraits de latex
ammoniaqué. La sensibilité et la reproductibilité étaient fonction de la quantité de protéines
du latex et de protéines allergéniques, variables selon le lot de gants d’une méme marque ou,

encore, selon la durée de conservation du latex dans I’ammoniaque {99].

s Les aliments

Dans 40 a plus de 60 % des cas, l'allergie aux protéines de latex naturel est précédée
ou associée A une allergie alimentaire (banane, avocat, chétaigne, kiwi, papaye), qui peut
rester asymptomatique, mais parfois se révéler par un choc anaphylactique gravissime. Les
allergénes alimentaires d'origine végétale, en particulier ceux des fruits, sont connus pour &tre
fragiles et souvent thermolabiles : la qualité des extraits commercialisés pour tests cutanés est
alors souvent médiocre avec de nombreux faux négatifs, I'exemple de l'allergie aux pommes
étant bien classique dans ce domaine. Il est donc recommandé d'utiliser 'aliment frais pour les
tests cutanés, par exemple de petits morceaux gardés 4 -20°C puis décongelés, au lieu d'un
extrait commercialisé. Cependant cette méthode n'est pas sans risque chez les malades trés
allergiques, s'ils ont déja eu un choc anaphylactique. C'est pourquoi on applique d'abord le
morceau de fruit sur la peau et, si aucun érythéme ou prurit n'apparait localement dans les 5

minutes, on effectue le prick-test.

» Facteurs modifiants la réactivité cutanée

De nombreux médicaments peuvent moduler la réactivité cutanée. Les tests ne peuvent
étre réalisés que sur une peau saine et sont donc parfois difficiles lors de dermatoses
étendues. Avant de faire le bilan cutané, il est indispensable de connaitre les thérapeutiques

prises les jours précédentes.
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Ces tests cutanés ne peuvent étre effectués qu'aprés l'arrét, au moins 5 jours avant, de
médicaments ayant une propriété pharmacologique antihistaminique HI comme les
antihistaminiques classiques (Xyzall®, Aerius®, ..) ou divers psychotropes dont le
Largactil®, et ta plupart des neuroleptiques, voire des anxiolytiques. Pour les B-bloquants, qui
risquent de diminuer I'effet thérapeutique de I’adrénaline injectée en cas de choc
anaphylactique pendant les tests cutanés, cet intervalle est de 48 heures. L’arrét des f-
bloquants est mis en place avec ’accord du médecin avec une surveillance de la tension
artérielle.

De nombreux autres facteurs peuvent aussi faire varier la réponse cutanée. Les tests
cutanés sont réalisables et interprétables des I'dge de 3 mois, mais la papule est de petite taille
avant I'age de 5 ans alors que I'érythéme est important. Ultérieurement, la taille de la papule
augmente jusqu'a atteindre un plateau entre 30 et 50 ans, puis diminue. Chez le sujet agé, la
papule est de petite taille et I'érythéme souvent absent ou léger [180].

Certaines affections comme 'hémodialyse chronique et le cancer diminuent la réponse
cutanée.

La réponse cutanée varie aussi chez les allergiques aux pollens ol la taille des
réponses augmente en cours de saison.

La réactivité cutanée est sourmnise 3 un rythme circadien qui n'influence pas le
diagnostic d'allergie mais, elle doit étre prise en compte lors d'étude de standardisation ou

d'évaluation pharmaceutique des médicaments [43].

¥ Interprétation des résultats

Des tests cutanés positifs ne suggérent pas obligatoirement Pexistence d’une allergie
chez le patient. Ils sont témoins d’une sensibilisation si les concentrations maximales sont
respectées.

Le diamétre des tests cutanés est globalement corrélé & I'importance des symptdmes,
pour les protéines de latex naturel comme pour d'autres allergénes (pollens, aliments, etc.).
Cependant, cette donnée statistique s'applique a un groupe et non & un individu, & qui il est
difficile d'interdire un aliment jusque 1a consommé sans probléme sur le seul résultat d'un test
cutané méme trés positif. On ne peut que le mettre en garde sur les risques potentiels, dans

I'attente d'études prospectives qui permettront d'apprécier le bien-fondé de cette attitude [97].
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c. Tests cutanés & lecture retardée : patch-tests

Les tests épicutanés ou patch-tests étudient la réponse immune lymphocytaire & un
antigéne, le meilleur exemple étant le timbre tuberculinique. En cas de pathologie, ces tests
sont indispensables dans le diagnostic étiologique d'un eczéma de contact, assez fréquent avec
les objets en caoutchouc et notamment avec les gants. Les allergénes sont des additifs
chimiques (agents de vulcanisation, etc.) ajoutés lors de la fabrication & tous les caoutchoucs,
qu'ils soient en latex naturel ou en polymeres de synthése.

L'association d'un eczéma de contact a une allergie immédiate aux protéines de latex
naturel n'étant pas exceptionnelle, des tests épicutanés sont pratiqués a I'aide de batterie
commercialisée d'allergénes comme la batterie « caoutchouc » et, éventuellement, la batterie
« antiseptiques-conservateurs ». Les patchs-tests sont appliqués sur le dos sur les zones
paravertébrales (figure 12). Le produit appliqué pénétre lentement 2 travers la peau et traverse
progressivement les différentes couches épidermiques et le derme. Ces patchs sont enlevés 48
heures aprés leur pose pour une premiére lecture 20 & 30 minutes aprés (érythéme, vésicule et
prurit en cas de positivité), suivie d'une seconde lecture & 72 ou 96 heures. La lecture des
patch-tests et surtout leur interprétation en fonction du contexte clinique, c’est-a-dire leur
pertinence, nécessite une bonne expérience dans ce domaine, En cas d’eczéma de contact
allergique a une substance, Papplication de celle-ci en test cutané entraine I’apparition de
Iésions d’eczéma au site du test [43].

La mention «hypo-allergénique» figurant sur certains gants ne concerne que les
additifs de vulcanisation, les plus allergisants ayant ét€ alors remplacés par d'autres qui le sont
moins. En revanche, ces gants peuvent avoir un taux de protéines de latex naturel élevé,
dangereux chez les patients souffrant d'une allergie immédiate. Il a par ailleurs €t¢ vivement
recommandé aux fabricanis de faire disparaitre cette mention qui exposait & des erreurs

d'interprétation [97].

74



# 4 F 4

Figure 12: le patch test consiste a placer sur le dos du patient les

différentes substances allergisantes suspectées [73 ]

4. Examens biologiques

a. Dosage des IgE spécifiques

L'exploration des maladies allergiques débute par un interrogatoire précis et un
examen clinique approfondi, suivis de tests cutanés. Ces derniers sont l'examen de référence
pour déterminer la responsabilité d'un allergéne. Malgré la fiabilité de ces tests cutanés, il est
cependant préférable de confirmer le diagnostic par le dosage des IgE spécifiques du sérum.

Cet examen biologique est donc systématiquement réalisé aprés les tests cutanés,
d’autant qu’un taux élevé est souvent synonyme de symptomes cliniques séveres. Ce dosage
permet également le suivi de la sensibilisation du patient, aprés que des mesures d’éviction du

latex aient été recommandées.
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Bien que la sensibilité et la spécificité du taux d'IgE soient inférieures a celles des tests
cutanés, la confrontation des deux résultats & l'histoire clinique améliore la certitude du
diagnostic.

Le principe du dosage des IgE spécifiques est simple : les anticorps IgE se fixent sur
Iallergéne, les protéines de latex naturel, elles-mémes préalablement fixées sur une phase
solide, par exemple un disque de papier, dans la méthode classique du RAST (Radio Allergo
Sorbent Assay). Aprés son incubation avec le sérum du malade, le disque est lavé pour
éliminer les IgE qui n’ont pas reconnu P’allergéne. On ajoute ensuite au contact du disque un
anticorps dirigé contre les IgE humaines (anti-IgE), cet anticorps étant marqué par un isotope
ou une enzyme. Cet anti-IgE se fixe sur les IgE encore présentes sue le disque. Aprés un
nouveau lavage, on révéle la présence de cet anti-IgE en mesurant la radioactivité du disque
(radio-immuno essai) ou la quantité d’enzymes (radio-enzymo essai). Les résultats sont

exprimés en classes de 0 & 4 ou 6 selon la technique, la classe 1 étant considérée comme

douteuse.

Au fil des années, la fiabilité des dosages s'est améliorée grice 4 une meilleure
connaissance des allergénes du latex naturel et de leur fixation sur la phase solide, si bien
qu’on observe une trés bonne concordance entre les techniques les plus utilisées en routine.

Depuis son introduction en 1974, la technique du RAST 2 connu plusieurs variantes
industrielles marquées, notamment, par l'abandon progressif de la détection par traceur
radioactif. La dénomination RAST a cependant subsisté et ce terme est couramment employé
3 présent pour désigner collectivement les dosages des IgE spécifiques dans le sérum [99].

La spécificité du dosage des IgE spécifiques est excellente, ce qui revient & dire qu’il
n’y a pratiquement pas de faux positif. En revanche, la sensibilité est trés dépendante de la
qualité de Pallergéne fixé sur le disque : il y a quelques années la sensibilité ne dépassait pas
50%, c'est-a-dire qu’une fois sur deux cet examen donnait un résultat faussement négatif. La
nette amélioration des extraits de protéines de latex naturel a permis d’obtenir une bien
meilleure sensibilité, de plus de 90%, mais variable cependant selon la technique
commercialisée mise en ceuvre (Pharmacia Cap System®, Alastat® Behring, ...).

Cependant, la sensibilité du dosage des IgE n’atteint jamais celle des tests cutanés qui

représentent la méthode de référence {97].
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Figure 13 : Le RAST permet de doser les IgE spécifiques d'un allergéne déterminé. Dewx modalités
techniques existent : radio-immunologique (ot les IgE sont marquées a Uiode 123) ef immuno-enzymatique ol le
marqueur est une enzyme. C’est cette denxiéme méthode qui est schématisée ci-dessus.

L'allergéne étudié est préalablement couplé par liaison covalente & un disque de papier ; il réagit avec I'lgkl
spécifique contenu dans I’échantillon de sang du patient et forme un complexe disque-allergéne-IgE spécifique.
L'anti-IgE conjugué a I'enzyme B-galactosidase réagit avec les IgE spécifiques lides au disque de papier. Il en
résulte un complexe disque-allergéne-Igl spécifiques-antilgE-enzyme.

L'enzyme est libérée par un agent réducteur et réagit avec le substrat pour donner une substance colorée en
Jjaune.

La densité optique est mesurée & l'aide d'un photométre. La quantité d'IgE spécifique est directement

proportionnelle & I'absorbance {128].

> La présence d’IgE spécifique est-elle synonyme d’allergie 2 [109]

Sitét connu le role des IgE dans l'allergie immédiate, lidée de dépister un état
allergique par la mesure des IgE spécifique a abouti au concept du RAST : 4 l'aide des mémes

extraits que ceux utilisés pour les tests cutanés, un dosage sérique permettrait de quantifier les
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IgE spécifiques circulantes et d'en déduire une attitude clinique. Dans la pratique quotidienne,
la proportionnalité entre les résultats exprimés en kU/I et la clinique ne s'est pas avérée aussi
nette. Par exemple, il a été trouvé que :

o la sévérité de la dermatite atopique était indépendante du taux des IgE
spécifiques ou, si une corrélation était établie au niveau d'une cohorte de
patients, elle était trop faible pour avoir un intérét au niveau individuel,

¢ dans de nombreux cas les IgE spécifiques ne prédisent pas le résultat d'un test
de provocation orale ou nasale et ce méme en utilisant un allergéne
recombinant.

Sur un plan plus simplement immunologique, les IgE spécifiques n'étaient pas
constamment paralléles aux résultats des tests cutanés, méme quand des allergénes purifiés
étaient utilisés [187].

Connaissant le role central des IgE dans la réaction allergique, pourquoi les dosages
d'[gE spécifiques ne sont-il pas un reflet fidéle de la situation clinique du patient? Plusieurs

raisons permettent de comprendre ce décalage :

= Lesérum:

Les IgE spécifiques sériques ne sont représentatives des IgE spécifiques tissulaires ni
quantitativement, ni qualitativement.

Quantitativement, le pool sérique des IgE est infime, comparé & celui des IgE fixées
aux mastocytes. Le turn-over des IgE dans le sérum est aussi trés différent. On peut s'attendre
a des décalages entre clinique et IgE spécifiques au cours d'un accident allergique [46].

Qualitativement, les IgE sont libres dans le sérum et donc dans le test in vitro, alors
qu'au niveau cellulaire la dégranulation nécessite la coopération de deux IgE contigués pour
se lier 4 deux épitopes contigus de I'allergéne. Sachant que sur un méme allergéne les chances
de trouver deux épitopes contigus identiques sont quasiment nulles, on voit que la
dégranulation impose le recrutement de deux IgE de spécificités différentes, ce qui complique
fortement les chances de réaction in vivo par comparaison a la liberté des IgE dans le test in
vitro. On peut donc s'attendre & des résultats positifs in vitro sans équivalent sur le plan

clinique. Les tests cutanés sont plus proches de la clinique que les dosages d'IgE spécifiques.
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» ['allergéne :
Un allergéne n'est pas le produit complexe testé, mais une molécule précise. Tant dans

le test in vitro qu'en clinique, Ja réaction observée est la somme des réactions entre les IgE et

les multiples sortes d'allergénes présents dans le produit.

» Les IgE spécifiques :
Les IgE ne sont pas « spécifiques » : une IgE initialement prévue pour un épitope peut

se lier (avec une affinité plus ou moins grande) au méme épitope présent sur autre allergéne,

méme dans un produit différent. Cela produit une réaction croisée.

= [ es réactions croisées .

On a décrit des réactions croisées du latex avec la banane, la chitaigne, l'avocat, le
melon, le kiwi, les noix, le raisin, les fruits de la passion, les épinards, la péche, la noisette.
Les enzymes papaine et bromélaine, présentes dans I'ananas ct la papaye, sont également des
épitopes présents dans le latex.

Les réactions allergiques aux aliments chez les patients allergiques aux latex et les
allergies au latex chez les personnes allergiques a certains aliments ont re¢u une attention
croissante ces dernieres années. Cela constitue le syndrome allergique latex-fruits ou latex-
aliments. Chez 50% des patients allergiques au latex, on peut mettre en évidence une allergie
alimentaire.

Faire réagir ensemble la multitude des molécules allergéniques du test in vitro avec la
diversité des IgE présentes dans le sérum conduit, sans grande surprise, a la survenue d'une
réaction croisée. Bien siir, rien n'empéche qu'une réaction similaire ait lieu in vivo. Mais
l'obligation dune liaison de deux IgE simultanément au niveau cellulaire réduit
considérablement les chances d'une réaction croisée in vivo (test cutané, clinique). Le
phénoméne des réactions croisées est donc beaucoup plus fréquent au cours des dosages
sériques.

A ces réactions croisées dues A la présence de molécules appartenant 2 une méme
famille moléculaire dans deux produits différents, s'ajoutent les problémes dus aux CCD
(Carbohydrate Cross-reactive Determinants). Les CCD sont des chaines glucidiques portées
par des glycoprotéines. Les CCD sont immunogenes et les allergénes sont fréquemment des
glycoprotéines ; les réactions croisées dues aux CCD sont donc fréquentes. Or, in vivo, ces

CCD sont considérés sans conséquence clinique: les CCD sont donc susceptibles de générer
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de nombreux faux positifs, ainsi qu'il a été suggéré dans le cas du latex [183]. 1! serait
souhaitable de corriger les tests in vitro vis-a-vis de cette interférence. Au total, le choix de
tests sériques n'est pas favorable pour traduire fidélement la situation clinique du patient
allergique et peut aussi conduire a un jugement erroné quand, en fait, le patient n'est pas
allergique. Bien s@r, au niveau d'un groupe de sujets, la tendance est meilleure et globalement,
les IgE spécifiques vont se rapprocher des tests cutanés et de la clinique. Mais cette
adéquation est trés variable d'un produit allergisant & un autre. Elle est relativement bonne
pour le latex.

Il est donc indispensable de ne pas porter un diagnostic d'allergie a la seule vue d'un
résultat d'IgE spécifique in vitro. Les autres investigations cliniques (notamment les tests
cutanés) doivent étre confrontées a ce résultat. Sans le cadre clinique, on ne peut parler que de
réactivité du sujet pour le produit testé : il peut s'agir aussi bien d'une réaction croisée que
d'une réelle sensibilisation du sujet pour le produit (4 savoir une réponse immunitaire du sujet

vis-a-vis de ce produit).

b. Autres techniques biologiques

Diverses méthodes diagnostiques sont quelquefois proposées dans I’allergie immédiate
aux protéines de latex naturel : test de transformation lymphoblastique, test de dégranulation
des basophiles humains, test d’activation des basophiles humains par cytométrie en flux, test
d’histamino-libération [97, 154].

Le test de dégranulation des mastocytes basophiles humains consiste a évaluer « in
vitro le pourcentage de basophiles dégranulés aprés mise en contact avec un allergéne. Le
comptage des basophiles est réalisé avant adjonction d'allergéne (comptage témoin), puis & la
suite de l'introduction d'allergéne en concentrations croissantes.

Le test d histamino-libération est effectué sur une suspension de leucocytes de sujets
allergiques mise en contact avec [Pantigéne: [Ihistamine libérée est dosée par
spectrofluorométrie.

Quoiqu’il en soit, aucune de toutes ces méthodes onéreuses n’a d’intérét particulier,

par rapport aux tests cutanés et au dosage d’IgE spécifiques.
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3. Tests de provocation

Des tests de provocation peuvent étre réalisés en cas de doute de diagnostique, a
condition de disposer d’une infrastructure de réanimation et aprés le consentement éclairé du
patient. Ces tests consistent 4 exposer le patient a I’allergéne présumé responsable des
manifestations allergiques et 4 mesurer la réponse au niveau de ’organisme.

Trois méthodes sont proposées.

a. Test de provocation cutanée avec le port d’un gant

Le test de provocation cutanée n’est justifié que si le RAST et le prick-test sont
négatifs en cas de suspicion clinique forte. Ce test peut également s’avérer utile chez les
malades ayant un dermographisme ou une irritation plus ou moins chroniques des mains
provoques par les gants. Ce test est réalisé & PPaide d’un gant en vinyl et d’un gant en latex
naturel connu pour étre riche en PLN. On débute par le port d’un doigtier découpé dans un
gant de latex. Celui-ci est appliqué sur un doigt humidifié (antigénes hydrosolubles), pendant
10 & 20 minutes. Si tout se passe bien, le test est réalisé avec le gant entier {170].

L’apparition d’une urticaire locale, clairement identifiée comme telle, permet alors de
conclure que le sujet est réellement allergique aux PLN.

Cependant, cette méthode simple et peu risquée si elle est pratiquée sous surveillance
médicale, se heurte a la difficulté de disposer de gants en latex naturel ayant toujours la méme

allergénicité [99].

b. Test de provocation par voie inhalée

Les épreuves fonctionnelles respiratoires sont justifiées en cas de manifestations
respiratoires.

Vandenplas et al. [178] ont mis au point ce type de tests notamment chez les sujets
ayant un asthme professionnel aux protéines du latex naturel. Dans une cabine de 5 m®, on fait
porter au malade des gants en vinyl 30 4 60 minutes le premier jour puis, le lendemain, des
gants en latex naturel aprés les avoir secoués pendant 3 minutes (les mains protégées par des

gants en vinyl). Le critére de positivité du test correspond & une chute du VEMS (Volume
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Expiratoire Maximal par Seconde) de 20% par rapport a la valeur initiale. La réversibilité de
I’obstruction bronchique est appréciée aprés 1’inhalation de salbutamol [170].

Une technique proche utilise un équivalent de «casque intégral» (de motocyclette)
dans lequel on pulvérise de la poudre d'amidon riche en protéines du latex. L'avantage est

alors de déclencher, en plus d'une réaction bronchique, une rhinite et une conjonctivite [§3].

c. Test de provocation conjonctivale

Il s'agit d'une méthode qui s'est avérée extrémement fiable pour la sélection et le suivi
de patients participant & un essai d'immunothérapie spécifique en double aveugle contre
placebo. L'emploi d'un extrait standardisé de protéines du latex naturel assure une excellente
reproductibilité dans le temps. Cependant, elle dure prés de 2 heures pour chaque patient. En
pratique, le malade ne doit pas avoir de conjonctivite symptomatique en cours et tous les
médicaments par voie générale ou locale susceptibles d'interférer avec la réaction locale
doivent étre interrompus. Des concentrations croissantes de protéines de latex naturel sont

déposées dans le cul-de-sac conjonctival inférieur [99].

II. Prévention

1. Prévention primaire

Elle vise & éviter la sensibilisation.

a. Une réalisation difficile

Elie demeure délicate & réaliser pour plusicurs raisons.

o Un complexe polyallergénique
Les allergénes du latex sont nombreux, issus des protéines de 1’Hevea brasiliensis
contaminant les objets finis en caoutchouc. Ils ne sont pas tous caractérisés sur le plan
biochimique et les données de la nomenclature internationale en répertorient au moins treize.
Par ailleurs, la composition allergénique est variable d’un lot d’objets finis & Pautre ou d’un

clone d’hévéa & un autre [88]. Ainsi lors de la manipulation de gants en latex, oti ’on sait que
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les allergénes s’adsorbent sur les particules d’amidon de mais servant d’agent glissant, la
quantité d’aéroallergénes diffusés varie de 5 4 616 ng/m’ avec les gants poudrés. Elle est trés
faible avec les gants non poudrés, inférieure a 0,1 pg/m® [160]. Les particules diffusées sont

essentiellement de petite taille (7 um), de poids moléculaire élevé.

s Un matériel techniguement fiable et difficilement remplagable

Le caoutchouc naturel est trés largement utilisé et les produits de remplacement n’ont
pas toujours fait la preuve de leur valeur technique. Ainsi les pneumatiques demeurent en
caoutchouc naturel ; dans la vie courante, la plupart des gants de ménage sont en latex ainsi
que beaucoup de jouets, ballons de baudruche en particulier, matelas, chaussures et
vétements, préservatifs. Une étude de Baur er af. publiée en 1997 [12] trouve du reste dans
ces différents objets des taux de protéines et d’allergénes non négligeables, parfois supérieurs
a ceux des gants médicaux.

Concernant le matériel médical, des kits larex free existent maintenant dans toutes les
salles d’opération, et on peut obtenir sans trop de probléme des sondes, tubulures, garrots,
perfusions, seringues en matériel synthétique. Le probléme des gants est plus délicat. Les
gants en vinyle ou en néopréne sont moins bien acceptés par les chirurgiens qui ne trouvent
pas, a ’'usage, une aussi bonne sensibilité tactile. Ils sont aussi moins résistants et de moindre
¢lasticité. Sur le plan infectieux, seul le latex permet une garantie suffisante vis-3-vis du virus
de I’hépatite et du VIH [12]. Il en est de méme pour les préservatifs synthétiques qui n’ont pas
encore les qualités et les garanties du latex naturel. On exclura donc le contact avec les gants
en latex pour un patient allergique connu devant recevoir des soins mais pour la population

générale, le remplacement systématique du fatex par un substitut n’est toujours pas d’actualité
p q p Y

b. Mesures proposées et résultats

Puisque on ne peut pas se passer du latex, comment le rendre moins allergisant ? On
peut espérer ’obtention de clones d’hévéas faibles producteurs d’allergénes, et des travaux de
génie génétique sont en cours, Il convient malgré tout de rappeler que de nombreux allergénes
du latex sont des protéines de stress et sont synthétisés en excés par des arbres surexploités

[190].
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> Gants non poudrés

Au niveau des produits finis et notamment des gants, différents moyens
physicochimiques ont été proposés [61] :
~ lavage et stérilisation une heure 4 120 °C, ce qui rend le taux d’allergénes indétectable
quatre fois surcing [101] ;
~ lavage en eau osmosée et/ou traitement par le chlore ou la savinase, les taux d’aflergénes
diminuant alors de 105 U/mL & moins de 3 U/mL ;

— traitement par la potasse qui dénature 97 % des protéines,

Actuellement, un effort tout particulier est fait pour obtenir de gants non poudrés [91].
La réduction des allergénes émis est comparable aux résultats obtenus dans les locaux
pourvus de hottes 4 flux laminaire. On estime ainsi qu’avec des gants non poudrés, le taux
d‘allergénes en salle d’opération est équivalent au taux recueilli un jour sans actes.
L’utilisation de gants poudrés est corrélée a une augmentation de la prévalence de la
sensibilisation
[90]. Inversement, la mise & disposition systématique de gants en latex non poudrés a permis
dans plusieurs hopitaux de réduire la sensibilisation, qui devient méme identique celle de la

population générale.

» Ventilation

Les systémes de ventilation peuvent réduire sensiblement le taux d’allergénes
aéroportés. Une €tude de Baur ef al. [194] a montré que les concentrations atmosphériques en
allergénes étaient sensiblement plus basses lorsqu’un systéme de ventilation avait été installé,
malgré I'utilisation intensive de gants poudrés. Ces systémes de ventilation doivent étre
installés en respectant certaines régles de base. Une ventilation haute peut avoir des effets
déléteres en faisant passer I’air chargé d’allergénes par les voies respiratoires des sujets

exposés, avant de les éliminer.
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> Au total

La prophylaxie primaire repose sur I’utilisation de matériaux synthétiques mais cette

alternative n’est pas toujours réalisable et le colit en demeure élevé.

Des recommandations de sociétés scientifiques ou d'organismes gouvernementaux ont
¢été largement diffusées [1, 41, 87} :

o lutilisation des gants en latex naturel doit étre limitée aux soignants exposés 4 des
liquides biologiques contaminants (en clinique ou en laboratoire). I1 est évident que les
autres professions (coiffeur, industrie agro-alimentaire, personnel d'entretient, etc.)
n'entrent pas dans cette catégorie. Il est essentiel que cette information soit la plus
largement diffusée au niveau de la population et surtout des différents corps de métiers
concernés. L'emploi de gants poudrés en vinyl est alors recommandé;

o lorsque des gants chirurgicaux ou d'examen en latex naturel sont indispensables, ils ne
doivent pas étre poudrés ou, s'ils le sont, a moins de 2 mg de poudre par gant;

o le taux des protéines totales doit étre le plus faible possible. Cependant, un taux bas de

protéines n'exclut pas formellement la présence de protéines allergisantes.

L’efficacité des mesures d’éviction commence & étre démontrée dans la littérature,
bien que ces études, rétrospectives pour la plupart, ne reposent pas sur les exigences
épidémiologiques classiques. Il est en effet difficile d’assurer le suivi, sur plusieurs années,
d’une méme population ayant une exposition identiqgue aux protéines de latex, en
comparaison avec une autre population ayant les mémes caractéristiques, mais non exposée
aux protéines de latex.

En 1991, la Food and Drug Administration (FDA), alertée par des accidents
anaphylactiques graves au latex, avait émis a {'ensemble des fabricants des recommandations

allant dans ce sens [99].

2. Prévention secondaire

L’objectif de la prévention secondaire est de minimiser le risque d’apparition des

symptdmes allergiques chez les sujets sensibilisés,
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Chez un sujet déja allergique, elle repose tout d'abord sur l'information du patient tui-
méme par un certificat médical, une carte et/ou un bracelet « d'allergique», par la remise de
plaguettes d'information sur les divers objets de l'environnement contenant du latex, sur les
risques d'inhalation de la poudre d'amidon (en particulier en milieu professionnel), sur les
risques d'anaphylaxie 3 un aliment si P'histoire clinique le laisse penser. Cette information doit
aussi étre largement fournie aux divers personnels médicaux ou paramédicaux. Tous devront
disposer d'équipements ou de matériel de substitution sans latex naturel. Une liste, non
exhaustive, de dispositifs médicaux sans latex est proposée en annexe 2 [42].

En milieu hospitalier, en clinique, dans les équipes mobiles de réanimation, etc., il
appartient au responsable de Ia matériovigilance d’entretenir ce type d’équipement et de
matériel, utilisable en cas d’urgence chez un patient allergique [99).

Dans le cas d'un voyage, il est prudent de se renseigner & l'avance sur des compétences
dans ce domaine des centres d'urgence de la destination envisagée. Dans des régions peu
pourvues en fournitures médicales, il est souhaitable que le patient apporte avec [ui des gants
stériles sans latex, de tailles différentes, au cas ol il aurait besoin de soins médicaux ou
dentaires d'urgence.

Le tableau 7 montre quelques types de matériel utilisable.

En ce qui concerne les préservatifs, une étude a été réalisée par 1’équipe de Levy [94]
sur la tolérance des préservatifs en latex naturel déprotéinisé Manix Crystal® chez des
patients ayant une allergie immédiate au latex. 11 était demandé aux patients d’utiliser au
moins 10 préservatifs Manix Crystal® sur une période de 6 semaines et de noter tout effet
secondaire survenant durant ’acte sexuel ou dans les minutes suivantes. Ces données ont été
revues avec chaque patient par le clinicien assurant le suivi de I’étude.

Aucun d’entre eux n’a présenté de réaction allergique locale ou systémique, ni aucun

autre effet secondaire pendant ou aprés contact avec les préservatifs Manix Crystal®.
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Gants de ménage

T
e

Mapa super contact® | =i

Digitil Net® (Hartmann)

Gants d’examens synthétiques | Néolon® (BD)

Flexam nitrile ® (Allégiance)
Nitrile® (Euromedis)

Digitil V® (Hartmann)

Gants chirurgicaux synthétiques | Allergard® (J & J)

DermaPrene Dermashield® (Ansell)
Esteem® (Allégiance)

Peha-Taft Syntex® (Hartmann)
Ovation ® (Ansell)

Gants chirurgicaux en latex Biogel® (Regent)
Gammex PF non poudrés® (Ansell)
Digitact SP® (Hartmann)

Préservatifs e

Oystal
=

Manix Crystal® —

Avanti Durex®

Tablean 7 : Gants et préservatifs utilisables chez les patients allergiques aux PLN[99]
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3. Précautions a prendre dans les unités de soins

Dans les hdpitaux, pour la prise en charge des patients allergiques, outre ’application
des conseils précédents, des protocoles standardisés peuvent étre proposés afin de limiter
I'utilisation de matériel contenant du latex caché.

Interroger tout futur opéré sur son statut allergique éventuel et tester tout sujet a risque
sont indispensables (RAST et/ou tests cutanés). Lorsque la sensibilisation est confirmée, des
sondes en PVC ou en Téflon sont 4 substituer au matériel en latex et, de méme, I’ensemble du
matériel d’anesthésie doit &tre controlé et remplacé si nécessaire. Le sujet allergique est &
opérer en début de programme afin de limiter au maximum son exposition aux aéroallergénes
de latex.

Au cours d’un traitement par voie intraveineuse, la seringue ne restera pas remplie
plus d’une minute avant I’injection afin d’éviter un transfert de protéines de latex du piton

dans la solution injectée.

4. Recommandations au patient allergique au latex

Si le patient est légérement allergique, il doit prendre les précautions suivantes [181]:

- Eviter tout contact avec des produits en caoutchouc naturel. Il existe des
substituts sans latex aux produits en latex naturel les plus courants. Une liste
de matériel médical et non médical contenant du latex doit étre remise au

patient.

- Avant d'aller chez le médecin ou le dentiste pour un examen ou des soins, le
patient doit lui faire savoir qu’il est allergique au latex. Il est préférable de
demander le premier rendez-vous de la journée afin de réduire au minimum
le contact avec les particules de latex en suspension dans l'air. En effet, des
poussiéres de latex allergénes sont projetées dans 'air lorsque le personnel
met ou enléve des gants en latex enduits de poudre. Les poussiéres
provenant des gants non faits de latex ne causeront pas de réaction

allergique, puisque c'est le latex, et non la poudre, qui est allergéne.

88



- Si le patient travaille dans un endroit oli I'exposition au latex est importante
et qu’il présente des symptdmes cutanés ou des symptdmes de type rhume
des foins ou asthme, il doit signaler son allergie au service de santé et
consulter un médecin au sujet du traitement requis. II est possible que le
patient soit obliger de changer d’environnement de travail sauf si les
symptOmes sont sans gravité ou que les collégues de travail du patient

allergique acceptent de porter des gants sans latex non enduits de poudre.

- Discuter avec un médecin de la médication a prendre en cas d'apparition de

symptomes.

- Les personnes allergiques au latex peuvent également présenter certaines
allergies alimentaires. Les aliments jusqu'ici associés & l'allergie au latex
sont les bananes, les avocats, les kiwis et les chataignes principalement. Si
I'un de ces aliments provoque des symptOmes du genre démangeaisons
autour de la bouche, enflure localisée, urticaire ou difficultés respiratoires, il

faut I'éviter,

Si le patient est trés sensible au latex, par exemple s’il présente une réaction aprés un
bref contact avec un ballon ou des gants en latex, les précautions supplémentaires suivantes

sont a prendre :

- Garder sur soi un document précisant Pallergie ("allergie grave au latex
naturel”) qui permettra aux services médicaux d'urgence de connaitre ce

probléme si la personne n’est pas en état de le signaler lui-méme.

- Si des voyages dans des régions peu pourvues en fournitures médicales sont
envisagés, il faut apporter des gants stériles sans latex de tailles différentes,
au cas des soins médicaux ou dentaires d'urgence seraient nécessaires. Les
gants stériles sans latex sont des produits spéciaux qui doivent étre achetés a

'avance.

- Posséder une trousse d’urgence contenant des corticoides, des
antihistaminiques et de Padrénaline auto-injectable. 1l est nécessaire que le
patient sache utiliser lui-méme cette trousse et doive vérifier réguliérement

le contenu et dates de péremption.
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- Avant une chirurgie, consulter le médecin afin de prévoir, s'il est nécessaire,

un environnement opératoire sans latex.

III. Traitements

Les traitements anti-allergiques comportent deux volets :

n  Un traitement préventif qui est privilégié par le praticien ; il consiste & identifier le
ou les allergénes impliqués pour en conseiller I'éviction.

» Les traitements curatifs qui ont pour objectifs soit d'empécher ou de réduire la
manifestation des symptémes, soit de moduler la réponse immune du patient

(désensibilisation).

1. Le traitement de 1’allergie immédiate au latex

Le traitement repose sur 1'éviction absolue de tout contact avec du latex naturel.
Les traitements des divers symptémes comme la conjonctivite, la rhinite et I'asthme sont

connus. On utilise des antihistaminiques HI, des corticoides par pulvérisations nasales et/ou

par voie inhalée, des beta-2-agonistes de courte ou de longue durée d'action [33, 99].

a. Les antihistaminigues

Ces médicaments bloquent l'action de [I'histamine libérée par les granulocytes
basophiles et les mastocytes lors de la réaction allergique. Ce sont principalement des
antagonistes du récepteur Hl de I'histamine. Ils peuvent étre donnés 2 titre préventif ou trés
rapidement apres l'apparition des symptOmes. Les antihistaminiques de premiére génération
(prométhazine, hydroxyzine...) présentent linconvénient de traverser la barriére hémato-
encéphalique (effets anti-cholinergiques et sédatifs), effets secondaires corrigés pour les

médicaments antihistaminiques de générations ultérieures (cétirizine...).
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b. Les corticoides

{ls sont destinés 4 lutter contre I'inflammation générale que provoque fe contact avec le
latex. En effet, les corticoides sont les plus puissants anti-inflammatoires connus. Ils
interviennent dans la prolifération et l'activation des lymphocytes T, dans lattraction des
basophiles, des €osinophiles et des lymphocytes vers les tissus, et ils inhibent la dégranulation
des basophiles et des mastocytes. Ils inhibent principalement la transcription de génes
intervenant dans la réponse immune, ce qui aboutit notamment au blocage de la synthése de
nombreuses cytokines (IL-l, IL-3, 1L-4, IL-5, IL-6, IL-8, GM-CSF). Administrée sous toutes
les formes (comprimés, soluté buvable ou injectable, collyre, pommade créme, spray), la

corticothérapie est utilisée dans toutes les manifestations allergiques [50, 99].

c. Les béta-2-agonistes (adrénaline, salbutamol...)

Ces molécules entrainent une myorelaxation des muscles lisses bronchiques (effets
bronchodilatateurs). De plus, ils inhibent I'activation des mastocytes et la libération par ces
cellules d'histamine. L'adrénaline est particuliérement prisée en cas de choc anaphylactique en
raison de son action sur le coeur, les vaisseaux sanguins, qui conduit au rétablissement d'une

circulation sanguine satisfaisante [50].

2, Stratégie de prise en charge du choc anaphylactique

Lo byt dp }mi;pmpm fin ¢hoe gnaphylactique est le rétablissement rapide des fonctions
vitales perturbées par le processus d'anaphylaxie, afin d'éviter des complications et des
séquelles irréversibles des organes comme le cerveau, le cceur et le rein. Le retard

thérapeutique est un facteur de risque de mauvais pronostic.

La sévérité du choc peut imposer les premiers gestes de bon sens : le massage
cardiaque et Ie bouche & bouche dans les cas extrémes; la mise en position déclive : décubitus
dorsal, jambes surélevées; décubitus latéral en cas de dyspnée ou vomissement, & maintenir
Jjusqu'a la réparation du collapsus cardiovasculaire; aménagement d'un abord veineux et

perfusion d'un soluté de remplissage; rétablissement de la vacuité des voies aériennes; canule
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abaisse-langue, voire intubation endo-trachéale. Tous ces gestes rendent urgent le transfert
spécialisé vers un centre de réanimation.

Les mesures plus spécifiques du choc anaphylactique sont centrées sur la priorité de
l'injection d'adrénaline (partie obligatoire de toute trousse d'urgence). Chez l'aduite, la dose a
injecter est de 0,30 & 0,50 m! de la solution aqueuse & 1/1000 d'adrénaline, par voie sous-
cutanée ou intramusculaire.

En deuxiéme intention, les antihistaminiques (anti-H1), par voie injectable, tel que le
maléate de dexchlorphéniramine, IM ou IV, en ampoule de 5 mg, réduisent le prurit,
l'urticaire, 'oedéme de Quincke.

Dans toutes les circonstances, la surveillance en milieu hospitalier doit étre prolongée

au minimum 12 heures en raison du risque de rechute [99, 170].

3. Eczéma de contact allergique

Le traitement de l'eczéma repose sur l'application de dermocorticoides et 1'éviction
absolue de tout contact avec le ou les allergénes responsables.

Cette éviction est difficile vis-a-vis des allergénes des caoutchoucs du fait :

- de leur présence dans de nombreux produits comme les objets en caoutchouc naturel
ou synthétique, les fongicides, les algicides, les antigels, les médicaments (antabuse pour les 7
thiurames), les détergents (thiourée), etc. (tableau 9) ;

- de la possibilité de réactions croisées entre les dérivés de la paraphénylénediamine et
les colorants textiles, les révélateurs photographiques, les médicaments (sulfamides,
anesthésiques locaux), les écrans solaires contenant de I'acide para-aminobenzoique ;

- de changements de composition fréquents des gants.

L’information concernant les produits commercialisés et leur composition est
primordiale dans Ia prévention de Pallergie et de ses rechutes. 1 peut étre utile au patient
allergique a un constituant d’un matériel en latex de contacter le fabriquant afin d'obtenir les

noms de marques de gants ne contenant pas d'allergéne.

Divers axes de recherche sont envisagés pour l'obtention d'un latex moins allergisant.

Ceux-ci sont orientés vers une diminution de la teneur en protéines du latex (inférieure 3
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20mg/g de latex), vers une dénaturalisation des protéines du latex et vers la modification de

I'état de surface des gants.

Si la peau est traumatisée ou blessée, des soins dermatologiques peuvent étre indiqués,
comme une créme cicatrisante en cas de crevasses.

Dans le cas ol la peau est Iésée, le port de sous-gants en coton, en vinyle ou en nylon
peut aussi tre envisagé, pour éviter temporairement le contact avec les gants. Il faut
cependant savoir que cela peut diminuer la sensibilité et la dextérité de 'opérateur. De plus,
Putilisation par exemple de crémes protectrices peut poser un probléme d'hygiéne (ces gants
sont réutilisables, et ils peuvent augmenter la transpiration et la macération).

Certains fabricants suggérent également l'emploi de gants enduits (Biogel®), dont la

couche interne est supposée isoler la peau du latex [33, 63,99].
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APPELLATION UTILISATIONS AUTRES QUE CELLES
CONCERNANT LE CAOUTCHOUC

p-tert-butylcatéchol e Industric des matiéres plastiques
(fabrication de polyesters)

e Adérosols utilisés en imprimerie pour
retarder 1’évaporation des encres

dithiocarbamates e Produits phyto-sanitaires
mercaptobenzothiazole ¢ Fluides de coupe
* Antigels

Thiourée (dérivés de la) :

»  Dibutylthiourée e Parfois incorporée comme inhibiteur
de corrosion a des produits nettoyants
pour colles et peintures

» Diméthylthiourée ¢ Antioxydant utilisé dans des papiers
diazo employés pour la reproduction
de documents ou de patrons (industrie

textile)
» Diphénylthiourée ¢ Stabilisants de certains PVC
Thiurame et ses dérivés ¢ Produits phyto-sanitaires

» Lotions & base de sulfirame
(Ascabiol®) pour le traitement de la
gale

¢ Implants et comprimés de disulfirame
utilisés lors de traitement de
I’alcoolisme chronique

Tableau 8 : Constituants du caoutchouc présents dans

d’autres produits que le caoutchouc [33]

4. Dermatite d’irritation

La lutte contre la dermatite d'irritation est essentielle avant l'apparition de la
sensibilisation. Etant donné la fréquence élevée du lavage des mains, il est important que le
praticien utilise réguliérement une créme adoucissante et hydratante non grasse pour les mains

afin de maintenir la peau saine.
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L'irritation fragilise la barriére cutanée et favorise le passage des molécules et la
sensibilisation. L'utilisation des savons agressifs est déconseillée. Le séchage des mains est
important. Effectivement, le travail en milieu humide est le principal facteur de risque de
dermatite d'irritation des mains. L'application fréquente et réguliére d'émollients sur les mains
permet de restructurer la peauv abimée. Le contact & mains nues avec des détergents et
désinfectants est a proscrire. Il faut retirer les bijoux lors du lavage et du port de gants, Les
bijoux peuvent favoriser la rétention de débris organiques (desquamation), de produits
chimiques (désinfectants) et de micro-organismes, ce qui peut &tre & l'origine d'irritations

cutanées {45].

5. Immunothérapie spécifique

La désensibilisation ou immunothérapie spécifique est un traitement introduit de fagon
empirique au début du XX° siécle. Par analogie avec les vaccins, le principe est d'administrer
la substance délétére, ici I'allergéne, dans le but d'induire un mécanisme immunologique de
tolérance. Pour étre efficace et éviter les effets secondaires anaphylactiques, I'allergéne doit en
principe &tre administré & dose progressivement croissante jusqu'a la dose maximale tolérée.

Une étude randomisé€e muiticentrique en double aveugle contre placebo évaluant
Pefficacité de I’immunothérapie spécifique par voie sous-cutanée (ITS) dans I’allergie au -
latex a ¢t¢ menée chez des professionnels de santé par I’équipe de Leynadier [100]. Les
patients (16 femmes et | homme), n = 9 pour le groupe actif et n = 8 pour le groupe placebo
présentaient tous des signes de rhinites et des signes cutanés d’allergie au latex, pour 16
d’entre eux une conjonctivite et pour 9 un asthme. Ils présentaient tous une sensibilisation
positive au latex.

Les premiers critéres d’efficacité étaient les symptdmes et le score médicamenteux
aprés traitement, car les patients étaient autorisés & prendre des traitements symptomatiques
quand cela était nécessaire. Aprés 6 mois de traitement, la comparaison des 2 groupes
montrait une différence significative dans le groupe actif en ce qui concerne les signes de

rhinites et de conjonctivites.
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p< 0,04 p<0,02 ——
Latex aqueux
@ Valeur initiale
4 # 6 mois de traitement
12 mois de traitement
p<0,05 - ~1 p=0,05  — Placebo
3 Valeur initiale
6 mois de traitement
12 mois de traitement
e p<0,03 —-—-|
1
)
(&}

RHINITE CONJONCTIVITE SIGNES CUTANES

Figure 14 : diminution significative du score moyen des rhinites, des conjonctivites et des

signes cutanés pour les patients traités durant douze mois par ITS au latex aqueux[100].

Aprés 12 mois de traitement, une amélioration significative est apparue dans le groupe
actif en terme de rhinite et de signes cutanés (figure 14). Les traitements symptomatiques ont
été utilisés moins fréquemment dans le groupe actif que dans le groupe placebo aprés les 12

mois de traitement (figure 15).
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Figure 15 : diminution du score moyen médicamenteux hebdomadaire pour les patients
traités durant 12 mois par ITS au latex aqueux [100].
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D’aprés les données actuelles, deux autres études concernant I'ITS au latex ont été
réalisés,

La seconde étude a été menée par 1’équipe de Sastre [145]. Aucune différence n’a &té
observée en ce qui concerne le score des symptdmes et des traitements médicamenteux entre
les deux groupes. Cependant les patients du groupe actifs ont montré une diminution de la
réaction conjonctivale au latex (dans le groupe actif, une concentration trois fois plus élevée
en extrait de latex était nécessaire pour induire une réaction positive aprés I'ITS, tandis que
dans le groupe placebo la dose n’a pas changé. L’efficacité clinique du traitement a été
principalement démontrée sur les réactions cutanées au moyen de prick-tests. Ces résuitats
corroborent ceux obtenus dans I’étude de Leynadier.

La troisiéme €tude [165] n’a pas permis de montrer une amélioration significative du
score des symptOmes et des traitements médicamenteux, certainement a cause de la faible
importance des symptomes au départ et d’un faible maintien de la dose thérapeutique, méme

si les réactions conjonctivales allergiques ont diminués dans le groupe actif.

Suite aux résultats de I’étude de Leynadier, un protocole d’immunothérapie spécifique
par voie sous-cutanée a €té mis en place utilisant le latex aqueux, solution injectable d’extraits
allergéniques aqueux, préparés spécialement pour un seul individu. Ce traitement est réservé
I'usage hospitalier, et doit étre réalisé sous contrdle médical strict. Chez I’enfant, il peut
débuter dés I’dge de 5 ans. Ce traitement doit étre instauré en premiére intention chez 1’enfant
ou I"adulte jeune dés que I’importance des symptdomes de la maladie allergique le justifie.

Un schéma thérapeutique est proposé a titre indicatif et doit étre modulé en fonction de

I’état du patient et de ses réactions éventuelles (figure 16).
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Phase d'initiation: 2 jours

Flacon _ Jjourl Jour 2
Concentration TR _7 e Volume injecté (ml)
001 IR/ml 0,10 0,20 040 :
0,1 IR/ml 005010020040
1 IR/ml 0,05 0,10 0,20 0,40
10 IR/ml 0,05 0,10 0,15 0,20
i : l'injection ; z 1 injection
toutes les 25 minutes | toutes les heures
Phase d'entretien
Flacon 1 mois 2° mois Puis
Conéentratio'ﬁ' S i Vq'lum'é iniécfé (Er_ﬂl 7 s
10IR/ml 020 030 030 040 0,50 0,50 0,5
e iﬁjection | 1 injection 1 injection
par semaine tous les 15 jours tous les mois

Figure 16 : protocole « RUSH » décrit dans I'étude de Leynadier et proposé a titre indicatif.
La durée du traitement est de 3 a 5 ans.

1l est recommandé d’avoir comme équipement pendant les injections une trousse

d’urgence a portée de main. Avant I’injection, il est conseill¢ :

e de faire un examen physique,

e de réaliser une mesure du DEP (Débit Expiratoire de Pointe) en cas d’asthme,

o de reporter I’injection en cas de géne respiratoire

o de vérifier que le flacon correspond bien & la prescription (date de péremption,

composition, nom du patient, concentration).

Aprés Iinjection, il faut :

e faire une surveillance médicale du patient pendant au moins 30 minutes,

o lui conseiller d’éviter les exercices violents pour le reste de la journée,

e s’assurer de I’absence de réaction locale majeure au point d’injection,

e faire une mesure du DEP en cas d’asthme.

Le mécanisme précis d’action des allergénes adminisirés dans le cadre de
I’immunothérapie spécifique n’est pas complétement élucidé. Certaines modifications
biologiques peuvent étre mises en évidence :

- apparition d’anticorps spécifiques (IgG4) jouant un r6le d’ « anticorps

bloquants »,
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diminution du taux plasmatique des IgE spécifiques au long terme,
diminution de la réactivité des cellules impliquées dans la réaction
allergique,

commutation entre les activités des lymphocytes Th2 et Thi, voire
ThO conduisant 4 un déplacement dans un sens favorable & la
production des cytokines (diminution de I’IL-4 et augmentation de
PIFN-y) régulant la production de I’IgE,

activation des lymphocytes régulateurs.

Par ailleurs, ’'ITS provoque une réponse immunitaire qu’une mémoire immunologique

spécifique permet de maintenir durablement.
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CONCLUSION

Omniprésent dans notre quotidien, le latex est responsable de réactions allergiques,
aux manifestions cliniques variées. Devant la gravité de certains symptémes de Pallergie au
latex et le manque de moyens thérapeutiques, seule I’éviction du caoutchouc constitue
actuellement le meilleur des traitements. Tout patient allergique doit donc étre correctement
informé des nombreux objets pouvant renfermés du latex mais également de I’existence

d’allergies croisées entre le latex et de nombreux fruits qu’il faudra éviter de consommer.

La prévention doit également passer par un interrogatoire systématique des patients,
surtout s’il s’agit de personnels de santé ou de patients multi-opérés, avant toute intervention
médicale qui nécessiterait I’emploi de gants. Une utilisation raisonnée de gants en latex, si
possible non poudrés, permettrait déja de limiter les risques de sensibilisation des sujets

exposés.

Enfin, depuis 2004, il existe un protocole de désensibilisation au latex par
immunothérapie par voie sous cutanée dont Pefficacité a été démontrée. Ce traitement
pourrait étre proposé dés que les symptomes allergiques sont importants et trop dangereux

pour le patient.
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ABREVIATIONS

AA : acide aminé

ADN : acide désoxyribonucléique

Ag : antigéne

CDD : Carbohydrate Cross-reactive Determinants
CHU : centre hospitalier universitaire

CPA : cellule présentatrice d’antigéne

DEP : Débit Expiratoire de Pointe

FDA: Food and Drug Administration

HLA: Human leucocyte antigen

HIV: virus d’immunodéficience humaine

Ig : immunoglobuline

IFN : interféron

IL : interleukine

IPPD: N-isopropyl-n-phenylparaphenylenediamine
TS : immunothérapie spécifique par voie sous-cutande
kDa : kilodalton

PAF : Platelet Activating Factor

PG : prostaglandine

PLN : protéines de latex naturel

PM : poids moléculaire

RAST : radio-allergosorbent test

RFe: récepteur Fc

RT-PCR : reverse transcriptase - polymerase chain reaction
Th : lymphocyte T helpers

TNF o : tumor necrosis factor

VEMS : Volume Expiratoire Maximal par Seconde
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BARENME INDICATIF DINVALIDITE

TABLEAU N° 95

Crea par le décret n° 97-454 du 30-4-57

Affections professionnelles de mécanisme alfergique
provoquées par les protéines du latex (ou caoutchouc naturel)

Date de création : J.O. du 8-5-97

Derniére mise a jour :

DESIGNATION DE LA MALADIE

DELAI
de prise
en charge

LISTE INDICATIVE
des travatx susceptibles
de provadquer ces maladies

Urticaire de contact ayant récidive
apres nouvelle exposition au
fisque et confirmée par un test.

Rhinite, asthme, conjonctivite
aigué bilatérale, ayant récidivé
apres nouvelle exposition au
risque et confirrnés par un test.

Réactions allergiques
systémiques telles que :
urticaire géante, cedeme de
Qeincke, choc anaphylactique,
survenus & l'occasion d'une
gxposition au latex.

Lésions eczématiformes ayant
recidive aprés nouvelle
expostion au risque ot
confirmées par un test épicutang
positif.

7 jours

7 jours

3 jours

15 jours

Préparation, emploi et
manipulation du tatex naturel et
des produits en renfermant,
natamment :
- production et traitement du
fatex nature ;
- fabrication et utilisation d'cbjets
en latex naturel,
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DISPOSITIF MEDICAL CONTENANT DU LATEX |  ALTERNATIVE PROPOSEE NON EXHAUSTIVE
(LABORATOIRE) (LABORATOIRE)

GANTS
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SST00 VY GON 25em s alex (CATR L6
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Ancierne gamme 13 cm o L0 J3om Nt e LELRO 138 em -
Som TS0 (VY UON o BEN2.1 W
A Sem LHLnd Ateny TELISS - G0 cm THE3NS IR e 714386
VY GOMN (CUHIANG
B cur aceord ¥ oen PVC L Prolengastenrs Profongatenr raceornt ¥ en Py
sembrang du hanchon «mgecton on krres Profosateurs membrane Ju boachon d'injection en e
Anwrenng Caine LHLBO (VY GONS Nowvelle Gumme 10,00 (VY GON)
ou Profopgzaienr riccord ¥ oen PV
Py 3302 RALGL
7 Seringue 3 picees 1 mi huze comind joint pisan on Lites Sengae dpicvas | fuer ceotre «LATLY FREF»
(B BRAUN MIDH ALY IBECTON DICKINSON)
an s INTFRT or PERFCISOR (1 RR ALY
3 Seringue 3 pieces 3 ml luer cone? joint piston o L Serfngue 3 pidees 30 mi luee veniré «LATEX EREEs
1B BRATUN NMUDICALY TRECTON BHICKINS{ON
ou setitgie b phices foint svattigue BS- $8° 38-
(TERE M)
o sermgue INJEKT et PEFREFUSOR (B BRALNY
a Auguille GRIPPER - Site d7injection en lutex INTRARPICK
2OGX LIS dmm - IOGX 123 d mun RORBAE - 3080601
22G X 19 mn SO8062L - 5080631
{SEMS GRASERY) (FRESENIUS)
] ' Citheter MULTICATH uiluiere Catitter MULTICATH trilumico: 30 cm - 129725
Mpem - 1207-25 nrembrane bouchon on ntex membtie bouchon en fatex - Mousells Gasime (VYGON)
Ancienne Gamme (Y Y GON) ou Cathéter SELDIFLEX ttilumidee
e L EILRRLASTIMED)
H cus e préciion T ml pédetrigee avee sae Putfunenr de oréeesiun 109 mi pédistrique sans wiiliser
dlizjection corenant dut Laien (VY GON) le <ite dFinfection {Y YGON )
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ABORD VASCULAIRE

Vahve en ftex hémostttique 06133 A 14158 (BARD)

12 Perfuseur précision nwembrang site d'injection latex Perfuseer précision 2 CH 8P 10
(ABBOTT) site d'injection sans latex {BARD)
i} Liunes prdrto-veineuses avee site d'injection en Lutex Lignes andriv-veinenuses - Possibiling de réaliser ligaes
Simple pormpe 566 - Double pompe 567 avee site d’injection suns lotex
Ligoe urerizhle 370 - Livte veizeuse 371 (FIEMODIA)
(HEMODIA)
14 Cuthéters cemtriius - Piston de fa seringue et membrnue Cobiélers contraux ganunes 67-621 & 67.622
du houchon d'infection en Tatex {PLASTIMED)
2 heidres 1o o 418 < 2 Inmieres 20 o 14718
2 lumilres 20 em 16716 - 3 lumidres 20 em
{ARROW FRANCE)
15 Cathéter gamme MULTICATI Cathérer gamme MULTICATIS
Membraee e bouchon en fatex Membrane da bouchon en larex
6203 24 - 620925 . FR5 026 - 120224 6203 1% - 620925 - 135026 - (210234
Anciznne Gamne (VYGON) Nouvelle Gamme (VYGON)
cu Cathéter gannne SELDIFLEX®
GTH2I2T - GV T3 L BT T23 U3 . BT A2 0%
{PLASTINELN
16 Cathéter garrma LEADERTECHNIC™ on Catherer gamme LEADERCUATHY sans lalex {VYUON)
LEADERCATH® ot Cathéter yanme SELDIFLEX:?
Membrane du banchon en latex (VY GON) (PLARTIMVEDD
1? Aduptateur H 1004 AMS pour penction veineuse partic Pas de tetour sanguin chez le patient eawe 2 prafévenents
eemtrale vn tatex (BLCTON DICKINSON) ultiselion possible eiwez le supet allergique
18 Cathéter CERTOFIX® e de piston serngoe e valve Catheter SELEHEE BN
arti-retous de aigute OF242 -« 67-13 L 67240 - 67246 . 0724R
ESem PED VILE . 20 0m PED V20 IPLASTIMED
FRem PED VLS - MONO 1S - MONO 20
i3 BRALN MEDICAL)Y
la Transluseur e précisicn HEMOSET 160 mt Tramsfuscar do précision $55509 106
Valve flowamte (ABBOTTS (CODAN)
o Seriaguce 12 nd 3 apnenux rotatiis Nouveile seringue 12 ml 3 anmneaun retiits sans lates
MSI2 :joint de {n‘:;:on cordenant des taeas de lues ME 12 OO0 (MERIT MEDICAL)
SMERIT MEDIC ALY
21 Carketer a trermadiluion =alloanet en farex Uatheter a thermodsiution ndique on cas Fabere g
F 76t - B3 (ABBOTT) Litex 93 347F (BANTER)
22 Capteur e pression & wsage unique Capteur e pression a usdge unigae 1320001
Liex dans comzesteur ot tivetie L 979 . L 978 {BECTON DICKINSOM)
(ARBOTT
13 tire {NCGUE PTMC 26 A Catideer valvulaios VIBC 35 A 338
halleanat en latex (MEDITOR) tCOOK
24 Introducteur INTRESEAL US(Y* Intraducteny DUSIVALYE - Volve Bemostatigue sans

huex 1149 TH45 EI73 1126 (VY GONS
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ABORD URINAIRE

Collecteur 3 wrine stérile AMONQ [0

Cellecteur a urine stente RESURING®

23
Site de prélévement en fatex (KENDALLY Absenee de les (FORGES)
2% Colleeteur urine URINGCOL' dcoutement mate Collecte wrine évowlemant male 461.13
raceord en Jutex HOTS46 (B BRAUN BIOTROL) (VY LGON)
37 Collecteur i urine vn systdme clos sver mesure de la UNOMETER 1007 2 VALVES B (203]
diedse biparre LNOME PR Q00 oof CLIRITY * LEINODMETER Q00 ST THH B 108
Site de pedlevement du canntecteur crante en latex (PORGLESy
BYR-7400391 (KENDALL)
23 Collecteur urine URINOCOL* Scontement femelle Collectaur uring Scoutement fomelle 16125
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79 Sorde prostatigue drote 100 %5 haex Sonte prostutiyue droite
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30 Sonde de CHURET AB 1918 A AB 3924 Somde COUVLELAIRE prostatique A 61FS A AB GI
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AR GOIS A AB 6024 (PORGES)
31 Sonde vésicale FOLEY en latex eadult de téfon Sende vésicale FOLEY 100 % silieane
(PORGES) (PORGES)
32 Sonde de MAZEMAN AT 51 CH 6 50 cm en NEQOPLEX Latex au niveau du raccord avee le drain |
mais reccord avee drtin en latex iseler fe raccord 1 pas de contact avee 12 patient
(PORGES)
ABORD URINAIRE
33 Drain népbro-uretéto GILVERNET AJ 6210 en silicone Latex au niveaw du raceord syee le draln
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35 Preain de DULBET Dieain de DELBET silicone
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(KENDALL SHERWOOD DAVIS & GECK) (PORGES)
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(BIOMUTHCAL PRESFATION FRANCE)
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P 20 PR SECURITY ' (COLOPTLAST)
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41 Sende da BEACKMORE bafinniet en larex Somle de BLACKMORE en sifizone
(MARQUAT) EMALLINCKRODT)
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Jomg pusten seongue en LHes {ALCON) PTIARN ACT & LPH0OEN)
RADIGLOGIE - IMAGERIE
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46 Protéges sendes echographie Lser 100 90 fatex Prateges sendes Schoeniphie laser en polyétheline

CO-I8Y - CO-S03 G MEDICAL)

PROSTC PE DA - PROSTO DE 20108
Reénhade sur demamde (CG MEDICALY
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NUTRITION PARENTERALE

NCES)

draccds on larex D01 210 GNAMT NIEUROS
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50 Chantbre implaotable $T 301 F - Dispositil de Clambre inplantable SUTIMPLANT
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(53 BRAUN MEDICAL)
st Chambre implantable T 302 - Dispositif de Chamnbee :mplantabie SITTMPLANT
verrotiliage du cathdter & la chambse en huex 2201 M (VY GONY
(3 BRALN MEDICAL)
32 Kit drainage thoractquy $848.571547 - S¥88.5715672 Katdrnnge thorocigue PLEURLEV ALY
tubulure de raceordement au drein en tntex A SON0 - A 6DE0
(KENDALL SHERWOOD DAVIS & GECK) (GENZY ME)
55 Drain aocard double voie [IR0362025 & 1180562033 Burint Iucilsation, enlever te bovehen ainavible o
touchar en fnlex utiliser Io site dlinpectron ter Juek
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ABORD CIHRURGICAL
54 Easposiuf de dialyse pécitondale 296. 10 Phispositit de dialyse péritonéale
Site d'injection en latex (VYGON) 6355.10 - 6557.10 (PLASTIMED)
53 Ballon EXTRACTOR biliaire Extracteur de caleul byliamres & panier
Bullonnet en fntex $136 (BOSTON SCIENTIFIC) {WILSON COOK) (OLYMPUS) (BOSTON SCIENTIFIC)
56 Kit PERIFIX pédintrique - Téte piston seringue et Kit & usage unique ponr détection de |'espace péridural
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RESUME

Les allergies au latex constituent un probléme préoccupant de par leurs conséquences
professionnelles et économiques. Deux types d’allergénes sont en cause: les protéines
hydrosolubles du latex, responsables des allergies de type I, et les additifs de fabrication,
impliqués dans les allergies de type IV.

Les manifestations cliniques sont nombreuses. Le diagnostic repose sur une histoire clinique
€vocatrice, des tests cutanés et des dosages biologiques. Beaucoup de patients allergiques au
latex présentent également des allergies alimentaires associées.

La prise en charge thérapeutique de ces allergies repose principalement sur I’éviction des
allergénes et peut étre complétée par un traitement médicamenteux symptomatique. Depuis
quelques années, il existe également un protocole de désensibilisation.

Latex allergies
SUMMARY

Allergies to latex are a worrying problem, given their professional and economic
consequences. Two types of allergens are involved : hydrosoluble latex proteins which are
responsible for type I allergies, and manufacturing additives, implicated in type IV allergies.
Presenting symptoms are polymorphous. The diagnosis may be made by a focused clinical
history, cutaneous testing and biological assays. A lot of patients allergic to latex show an
associated food allergy.

The treatment of these allergies is mainly based on elimination of the allergens and can be
supplemented by symptomatic therapy. For a few years, there is also a protocol of
desensitizing.
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