fiche d’allergologie-dermatologie professionnelle

En résumé

L’allergie au caoutchouc d’origine professionnelle
est fréquente. Les gants en sont les causes majoritaires.

e Les dermatoses professionnelles sont :

- soit de type « allergie immédiate » avec urticaire,
rhinite, asthme et risque d’anaphylaxie. Les agents
responsables sont les protéines du latex. Les mani-
festations peuvent étre graves mettant en jeu le pro-
nostic vital ;

- soit de type « allergie retardée » avec eczéma
de contact allergique.

Les principaux allergénes sont pour les gants les

thiurames, les dithiocarbamates, les benzothia-

zoles et plus rarement les dérivés de la thiourée.

L'eczéma de contact allergique aux gants peut

compliquer une dermatose préexistante. Il doit

étre systématiquement évoqué chez tout tra-
vailleur portant des EPI ou en contact avec du
caoutchouc.

Les antioxydants de type IPPD ont un pouvoir

allergisant important. lls sont en cause dans I'al-

lergie au caoutchouc noir, retrouvés principale-
ment dans le secteur de I'automobile ou dans I'in-
dustrie du caoutchouc.

e Le diagnostic étiologique est confirmé par un bilan
allergologique approprié :

- prick-test pour I'allergie immédiate au latex ;

- tests épicutanés pour I'eczéma de contact aller-
gique.

e La prévention repose sur I'utilisation plus large
de substituts au latex et aux additifs les plus allergi-
sants. En cas de nécessité de port de gants en latex
(risque infectieux), promouvoir des gants a faible
teneur en protéines du latex et non ou peu poudrés.

Chez le sujet allergique, I’éviction de tout contact
avec l'allergeéne est impérative.

"allergie d’'origine professionnel-
le au caoutchouc, fréquente,
est surtout provoquée par les
gants. Deux catégories de substances dif-
férentes doivent étre distinguées :
- le latex, présent uniquement dans le caoutchouc
naturel est responsable d'allergies immédiates poten-
tiellement graves ;

- les additifs du caoutchouc, surtout les accélérateurs
de vulcanisation @ et les antioxydants de la famille de
la paraphénylénediamine (PPD), entrainent des eczé-
mas de contact allergiques.

Le personnel de santé est particulierement expose.
La prévention repose sur la réduction de I'utilisation du
latex et 'amélioration des procédés de fabrication et en
cas d'allergie sur I'éviction du contact avec I'allergéne.

Pour en savoir plus, il est également possible de
consulter « Les allergies professionnelles au caout-
chouc », fiche d’allergologie publiée par I'INRS sous
la référence TA 56 (voir notamment le tableau page
360) [1].

COMPOSITION
ET UTILISATION
DU CAOUTCHOUC [2a12]

Le caoutchouc est connu et utilisé depuis longtemps
pour ses propriétés élastiques.
Il peut étre d’'origine naturelle ou synthétique.

Actuellement, le caoutchouc naturel provient essen-
tiellement de I'arbre Hevea Brasiliensis (famille des
Euphorbiaceae). Lincision de son écorce permet la récolte
de la seve, liquide laiteux, appelé latex. Le latex est une
émulsion aqueuse de gouttelettes sphériques de poly-
isoprene enveloppées d’'une couche de protéines hydro-
solubles. Etant instable et coagulant rapidement, ce
liquide est préservé (avec de 'ammoniaque entre autre)
et mis en ceuvre selon 2 procédés pour obtenir :

- soit du latex liquide concentré. 1l est concentré habi-
tuellement par centrifugation pour obtenir une teneur
en caoutchouc d’environ 60 %. La dénomination exacte
est latex naturel. 1l est plus riche en protéines allergisantes.
Il sert a la fabrication de gants, doigtiers, ballons, tétines,
matelas mousse, préservatifs, cathéters...

- soit du caoutchouc sec solide. 1l est coagulé. C’est
le procédé permettant d’obtenir du caoutchouc sec, plus
pauvre en protéines. Il sert a la fabrication d’objets plus

TA 75

(*) Consultation

de pathologie
professionnelle,
Hopital Cochin, Paris,
et Hopital Raymond
Poincaré, Garches.

(1) La vulcanisation est
un procédé thermique
qui permet au caout-
chouc d’'acquérir ses
propriétés élastiques.
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durs, pneus, tuyaux, joints, chaussures...

Le caoutchouc naturel est un polymere du cis-iso-
prene.

Afin d’obtenir les propriétés finales du produit,
comme la résistance et I'élasticité, divers additifs sont
ajoutés au caoutchouc.

Au départ le caoutchouc cru est plastique. Il acquiert
ses propriétés élastiques et améliore sa résistance méca-
nique (d'ou le nom d’élastomere) par incorporation de
souffre puis par un procédé thermique, appelé la vul-
canisation. Il s'agit de former un réseau tridimension-
nel par la création de ponts sulfures entre les molécules
de polyisopréne. Pour rendre les réactions de pontage
des chaines polyisopréne plus rapides, des activateurs
et des accélérateurs de vulcanisation sont utilisés. Les
accélérateurs de vulcanisation classiques appartiennent
aux familles des thiurames, dithiocarbamates, benzo-
thiazoles, guanidines, et thiourées. lls sont classés comme
accélérateurs rapides (thiurames et dithiocarbamates),
moyens (benzothiazoles) ou lents (thiourées).

D’autre part, pour éviter la dégradation du caout-
chouc, des antioxydants et des antiozonants sont utili-
sés. Ce sont essentiellement des amines (dérivés de la
PPD et quinolines), des phénols (hydroquinones) et
des phosphites. Il est important de savoir que les déri-
vés de la PPD tachent le caoutchouc et ne sont donc
utilisés que dans les caoutchoucs noirs ou foncés.

Les autres additifs sont des stabilisants, charges et
pigments.

Pour certains objets en caoutchouc, il existe des
additifs ou procédés spécifiques. Ainsi, pour faciliter le
glissage et donc I'enfilement du gant, de la poudre (ami-
don de mais...) est ajoutée ou une chlorination de la
face interne du gant est effectuée.

Certains gants en caoutchouc peuvent contenir des
désinfectants a visée virucide ou bactéricide pour lut-
ter contre le risque infectieux (digluconate de chlo-
rhexidine, sels de chlorure de diméthyl didécyl ammo-
nium...) [13].

Le caoutchouc peut également étre d’origine syn-
thétique.

Des informations sont disponibles sur le site de
I'International Institute of synthetic rubber producers
(www.iisrp.com).

La majorité des caoutchoucs synthétiques sont issus
de l'industrie pétrochimique.

Les principaux élastomeres utilisés sont :

- le butyl rubber (1IR). C’est un copolymere d’iso-
butylene et d'isoprene trés utilisé dans la fabrication
des pneus et des produits imperméables aux gaz (tuyaux,
isolation électrique...) ;

- les fluoroélastomeres. lls sont fabriqués a partir de
fluoromonomeres. lls sont utilisés du fait de leurs per-

formances élevées dans des secteurs de pointe tels I'aé-
rospatiale, 'automobile... ;

- le nitrile ou nitrile-butadiene rubber (NBR). C’est
un copolymeére d’acrylonitrile et de butadiene. Les appli-
cations sont nombreuses, gants (industriels, ménagers,
médicaux...), chaussures, vétements étanches, cuirs
artificiels, tuyaux, joints, produits industriels destinés
a résister aux solvants et huiles, dans le secteur auto-
mobile... ;

- le polybutadiene ou butadiéne rubber (BR). C’est
un polymere de butadiéne dont l'utilisation majeure
est le pneu ;

- le chloroprene rubber (CR). C’est un copolymeére
de polychloropréne. 1l a de nombreuses applications,
gants, vétements notamment tenues de plongée, chaus-
sures, adhésifs, cables, mousses, bitume, courroies de
transmission... ;

- le polyisopréne rubber (PIR). C'est un polymeére
d'isopréne ;

- le styrene butadiéne rubber (SBR). C’est un copo-
lymere de styréne et de butadiene. Il est utilisé dans les
pneus, les courroies, les tuyaux, les chaussures, les véte-
ments. Certains gants médicaux sont a base de SBR ;

- le styréne-éthylene-butadiéne (SEBR) ;

- le styréne butadiene-styréne (SBS). C’est un caout-
chouc dur utilisé dans les pneus, semelles de chaussures...
Certains gants chirurgicaux sont a base de SBS. lls ne
contiennent pas les agents de vulcanisation classiques
des autres caoutchoucs.

La majorité des caoutchoucs synthétiques sont de
types SBR et BR qui sont largement utilisés pour la fabri-
cation des pneus. Actuellement environ 60 % de la pro-
duction de caoutchouc (naturel et synthétique) est uti-
lisée dans l'industrie du pneu.

Les caoutchoucs synthétiques ne contiennent pas de
protéines de latex. En revanche, ils sont pour la plupart
vulcanisés. lls contiennent donc pour la majorité des
agents de vulcanisation identiques a ceux du caout-
chouc naturel.

TOXICITE CUTANEE

Lirritation peut étre d'origine mécanique (objets
durs et abrasifs tels les pneus) ou liée a I'occlusion
et la macération sous les gants. Le port prolongé
de gants en caoutchouc est équivalent a un travail
en milieu humide. La poudre des gants est un irri-
tant bien connu de méme que certains agents uti-
lisés pour stériliser les gants tels I'oxyde d'éthy-
lene [9].



Les additifs du caoutchouc les plus fréquemment
incriminés sont les accélérateurs de vulcanisation (appar-
tenant aux familles des thiurames, dithiocarbamates,
benzothiazoles et thiourées) et les antioxydants (déri-
vés de la PPD).

Accélérateurs de vulcanisation

Thiurames

Le marqueur dans la batterie standard est le thiuram-
mix qui comprend :

- le disulfure de tétraméthylthiurame (TMTD) ;

- le monosulfure de tétraméthylthiurame (TMTM) ;

- le disulfure de tétraéthylthiurame (TETD) ;

- le disulfure de dipentaméthylénethiurame (PTD).

Ces composés sont également les principaux thiu-
rames utilisés dans I'industrie du caoutchouc. Certains
n'ayant pas réagi persistent a I'état libre dans le caout-
chouc et peuvent migrer a la surface. Les thiurames
sont les allergénes du caoutchouc entrainant le plus de
tests épicutanés positifs et représentent la principale
cause d'allergie aux gants.

Dans une étude allemande de [I'IVDK
(Informationsverbund Dermatologischer Kliniken @)
chez des patients suspects d’allergie professionnelle
aux gants [16], les thiurames étaient responsables de
16,2 % des tests épicutanés positifs. Le TETD était le
plus incriminé avec 10,3 % de tests positifs.

D’aprés les informations des fabricants et la sur-
veillance des listes de composition des gants, la plupart
des grandes firmes internationales ont remplace les thiu-
rames par des dithiocarbamates et/ou des dérivés de

mercaptobenzothiazoles [16, 20]. Des études récentes
semblent montrer une baisse de la prévalence de tests
épicutanés positifs au thiuram-mix [20, 21].

Les thiurames sont également utilisés dans d’autres
applications :

- médicaments (sevrage alcoolique, scabicide) ;

- fongicide et insecticide ;

- conservateurs de bois, peintures, graisses.

Dithiocarbamates (tableau I)

Le diéthyldithiocarbamate de zinc, le dibutyldithio-
carbamate de zinc et le dibenzyldithiocarbamate de zinc
sont les dithiocarbamates les plus utilisés dans la pro-
duction de gants en caoutchouc.

Les carbamates sont également trés utilisés comme
pesticides et fongicides.

Seuls, les 2 premiers sont inclus dans les batteries de
tests. Une étude de I''VDK n'a pas retrouvé de test épi-
cutané positif au dibenzyldithiocarbamate de zinc chez
1 385 patients non sélectionnés [22].

Dans une autre étude de I'IVDK citée précédem-
ment chez des patients suspects d'allergie professionnelle
aux gants [16], le diéthyldithiocarbamate de zinc était
positif en test chez 3,3 % et le dibutyldithiocarbamate
de zinc chez 0,4 % des patients.

Il existe une grande similitude chimique entre les
thiurames et les dithiocarbamates. La différence est liée
a un atome de métal, en général le zinc, présent dans
les dithiocarbamates qui sont des sels métalliques. Des
études ont montré que la majorité des patients réagis-
sant au thiuram-mix réagissaient aussi au carba-mix
contenant entre autre le diéthyldithiocarbamate de zinc
et le dibutyldithiocarbamate de zinc.

Ainsi dans I'étude de I''VDK [16], 92,7 % des patients
réagissant aux dithiocarbamates réagissaient aussi aux

Sources d’exposition aux thiurames et/ou dithiocarbamates

OBIETS EN CAOUTCHOUC
- gants : médicaux, de ménage et industriels ;
- doigtiers, chaussures, bottes, masques ;
- élastiques de textiles, bandes de contention ;
- tétines de biberon ;
- préservatifs ;
- éponges pour cosmétiques ;
- balles, ballons, articles de sport, jouets ;
- cables, tuyaux, poignées d'outils ;
- tapis roulants.

AUTRES

- médicaments et topiques utilisés dans le sevrage alcoolique (Espéral®, Antabuse®), comme insecticide contre les sarcoptes de la gale

et des poux (Ascabiol®) ;

- pesticides, fongicides, germicides dans le secteur agricole ;
- conservateurs de peintures, bois, huiles de coupe, colles ;
- antioxydant dans les plastiques.

(2) L'IVDK est un systéme de

veille et de recueil épidémiolo-
gique qui regroupe I'ensemble

des services de dermatologie en
Allemagne, Autriche et Suisse

germanophone.
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thiurames et 21,1 % des patients allergiques aux thiu-
rames avaient des tests positifs aux dithiocarbamates.

Les mécanismes de cette association ne sont pas
encore completement élucidés (réaction croisée, réac-
tion concomitante, métabolites communs, transforma-
tion de carbamates en thiurames) [6, 23 a 25].

Actuellement le thiuram-mix est considéré comme
un bon détecteur d’allergie aux thiurames et aux dithio-
carbamates.

Les dithiocarbamates sont également trés utilisés en
agriculture comme pesticides (tels le maneb ou le zineb)
[23].

Benzothiazoles

Cette famille également tres utilisée dans I'industrie
du caoutchouc comme accélérateur de vulcanisation
comprend comme allergenes principaux le 2-mercap-
tobenzothiazole (MBT), le N-cyclohexyl-2-benzothia-
zylsulfénamide (CBS), le morpholinyl-mercaptobenzo-
thiazole (MOR) et le disulfure de dibenzothiazyle
(MBTS). Ces molécules sont incluses dans le mercapto-
mix de la batterie standard.

Dans I'étude de I'VDK citée précédemment chez des
patients suspects d’allergie professionnelle aux gants
[16], le mercaptobenzothiazole et le mercapto-mix sont
positifs chez 2,9 % des patients testés.

Le MBT est considéré comme le principal allergéne
du caoutchouc dans I'eczéma de contact allergique aux
chaussures [26, 27], le caoutchouc représentant une
des causes les plus fréquemment incriminées [28, 29].

Le MBT est également utilisé dans des éponges a cos-
métiques, comme antigel dans des systemes de refroi-
dissement et comme inhibiteur de corrosion dans les
huiles de coupe, graisses, peintures et colles [8, 9, 30 a
32].

Thiourées

Les principaux allergénes sont la dibutylthiourée
(DBTU), la diéthtylthiourée (DETU), la diphényl-
thiourée (DPTU) et I'éthyleénethiourée (ETU). Les cas
d'allergie sont plus rares (tests positifs chez 0,4 % des
patients testés dans I'étude de I''VDK) [16].

lIs sont principalement utilisés dans le caoutchouc néo-
préne. Des cas ont été décrits avec les vétements de plon-
gée, les vétements imperméables, les lunettes de pro-
tection, les masques, les semelles de chaussures [33 a
35]. lls sont également retrouvés dans les adhésifs,
les inhibiteurs de corrosion, les détergents, le papier
diazo®, le papier photocopiant, les peintures et les fon-
gicides.

Guanidines

Le 1,3-diphénylguanidine est I'allergene de la famille
des guanidines, responsable de tests positifs chez 1,9 %
des patients testés dans I'étude de I'lVDK [16]. Selon
Piskin [36], il est plus utilisé dans les produits industriels
gue dans ceux de consommation.

Antioxydants

Les principaux allergénes sont les dérivés de la PPD
contenus dans les caoutchoucs noirs ou foncés :

- N-isopropyl-N'-phényl PPD (IPPD),

- N-cyclohexyl-N'-phényl PPD (CPPD). Les réactions
croisées sont fréquentes avec I'lPPD et la N,N'’-diphé-
nyl PPD (DPPD),

- N-1,3-diméthylbutyl-N’-phényl PPD (DMPPD).

Ces amines ont tendance a migrer a la surface des
objets en caoutchouc [37].

Sources d’exposition au mercaptobenzothiazole et dérivés

OBJETS EN CAOUTCHOUC
- gants : médicaux, de ménage et industriels ;
- doigtiers, chaussures, bottes, masques ;
- élastiques de textiles, bandes de contention, costumes de bain ;
- tétines de biberon ;
- préservatifs ;
- éponges pour cosmétiques ;
- balles, ballons, articles de sport ;
- cables, tuyaux, poignées d'outils ;
- tapis roulants.

AUTRES
- huiles de coupe, graisses ;
- fongicides et algicides ;
- peintures, colles, adhésifs ;
- systemes de refroidissement (antigel) ;
- détergents ;
- médicaments a usage vétérinaire ;
- émulsions a usage photographique.



Sources d’exposition aux thiourées

OBJETS EN CAOUTCHOUC SURTOUT EN NEOPRENE
- gants ;
- articles et vétements de plongée.

AUTRES

- colles et adhésifs, peintures ;
- détergents ;

- antioxydants dans les papiers diazo et papiers a photocopies ;

- fongicides.

Sources d’exposition a I'lPPD et dérivés

OBJETS EN CAOUTCHOUC NOIR ET/OU FONCE
- gants industriels, doigtiers, bottes et chaussures ;
- pneus, cables, tuyaux (de machine a traire...) ;
- caoutchouc pneumatique ;
- articles de sport, poignées, masque de plongée.
AUTRES

- produits acryliques ;
- huiles de coupe.

Dans I'industrie automobile, ils ont été responsables
d’eczéma de contact allergique principalement, aux
pneus, a des accessoires en caoutchouc noir tels durites,
joints, tapis de sol, tuyaux, pare-chocs, garnitures de
frein. D’autres objets ont été incriminés, tuyaux de
machines a traire, gants industriels foncés, doigtiers chez
des postiers, semelles de chaussures de sécurité,
masque... [37].

Il peut y avoir des réactions croisées entre I'lPPD
et d’autres amines : la PPD, la N-cyclohexyl-N'-phé-
nyl PPD (CPPD), la N-1,3-diméthylbutyl-N’-phényl
PPD (DMPPD), I'o-aminoazotoluéne, la diphényla-
mine, la p-aminodiphénylamine et les colorants azoiques
[37 a 39].

D’autres amines du groupe des alkyl amines ont été
incriminées : phényl-alpha-naphthylamine, phényl-béta-
naphthylamine et des antioxydants de la famille des qui-
nolines [38].

Un autre antioxydant, I'éther monobenzylique de
I'hydroquinone a été responsable dans les années 30 de
plusieurs cas de dépigmentation cutanée mais il n’est
plus utilisé depuis longtemps.

Autres

Parmi les allergenes rarement incriminés dans I'ec-
zéma de contact allergique peuvent étre cités :

- le latex. S'il représente une cause fréquente et par-
faitement connue d'urticaire de contact, il a également
été incriminé dans I'eczéma de contact allergique aux
gants ;

- le N-(cyclohexylthio)phthalimide. C’est un retar-
dateur de vulcanisation. Bien que des taux élevés de tests
positifs aient été rapportés, sa responsabilité n'est pas

certaine, notamment dans I'allergie aux gants [9, 40].
Effectivement, d’aprés les fabricants, il ne serait utilisé
que dans le caoutchouc solide et non dans les articles
médicaux ni les semelles de chaussures [9] ;

- I’lhexaméthylénetétramine [14] ;

- le chlorure de cétylpyridinium a été incriminé
dans des gants chirurgicaux [41] ;

- les isothiazolinones notamment dans la poudre des
gants [9] ;

- le formaldéhyde. Ponten [42] rapporte un cas
d’eczéma de contact allergique au formaldéhyde de
gants. Il a effectué une analyse de 9 gants de protection
réutilisables en latex, nitrile et PVC, ayant une dou-
blure interne textile. Il retrouve du formaldéhyde dans
6 gants sur 9 ;

- les métaux : le cobalt, utilis€ comme agent de liai-
son du pneu [17] ;

- le diaminodiphénylméthane utilisé dans le caout-
chouc synthétique notamment néoprene et comme dur-
cisseur de résines époxy et isocyanates et inhibiteur de
corrosion.

Latex

C’est de loin la principale cause d’allergie immédiate
IgE dépendante au caoutchouc. Plus de 250 protéines
ont été identifiées dans le latex du caoutchouc naturel,
mais moins d’'un quart ont des propriétés allergisantes.
Ces protéines sont généralement hydrosolubles. Les
allergenes de I'Hevea brasiliensis (Hev b), actuellement
le plus incriminé dans l'allergie au latex chez le person-

TABLEAU III

TABLEAU IV

)
AnNrs
\_/
Documents
pour le Médecin
du Travail

° 109
1er trimestre 2007



°
ANTS

Documents

pour le Médecin
du Travail

N° 109

1¢ trimestre 2007

nel de santé, sont les Hev b 2, Hev b 5, Hev b 6, Hev
b 7 et Hev b 13 [5]. Pour plus de détails, cf. la fiche
spéecifique « allergie respiratoire au latex » [43].

Autres

Les urticaires de contact aux autres composants du
caoutchouc sont beaucoup plus rares.

Des cas isolés ont été rapportés avec :

- la poudre d’amidon de mais [9] ;

- les additifs de vulcanisation de gants en caout-
chouc naturel ou synthétique : dithiocarbamates
(diméthyldithiocarbamate de zinc - ZDC), MBT
et dérivés (morpholinyl-mercaptobenzothiazole),
phénols, black rubber mix, thiurames [15, 45 a 48].
Brehler et Sedlmayr [44] ont effectué des prick-
tests avec les additifs du caoutchouc chez 75 patients
allergiques au latex. Ils n'ont retrouvé aucun test
positif pertinent. Ils concluent qu’il n’est pas néces-
saire en routine de tester en prick-test les additifs
du caoutchouc en cas de suspicion d'allergie au
latex ;

- 'oxyde d’éthyléne utilisé auparavant pour stériliser
les gants médicaux [9].

Les principales substances incriminées dans les leu-
codermies chimiques au caoutchouc sont :

- essentiellement I'éther monobenzylique de I'hy-
droquinone (MBEH) des gants en caoutchouc mais
aussi d'autres objets en caoutchouc, chaussures, véte-
ments, bandes, préservatifs, tabliers...

- 'hydroquinone et les dérivés de I'hnydroquinone.

Les cas rapportés sont rares et relativement anciens.

EPIDEMIOLOGIE

Une méta-analyse récente effectuée a la demande de
I’Agence francaise de sécurité sanitaire des produits de
santé (AFSSAPS) a été publiée en 2006 [49]. Elle
reprend toutes les études épidémiologiques sur I'aller-
gie immédiate au latex dans la population générale et
chez le personnel de santé.

La prévalence de I'allergie au latex médiée par les IgE,
a partir de ces études, varie de 1,4 a 1,65 % dans la popu-
lation générale, et de 4,1 a 5 % chez le personnel de santé.

Les taux de prévalence de l'allergie au latex appré-
ciée sur la clinique et les prick-tests sont 3 a 3,5 fois plus

élevés chez le personnel de santé comparé a la popula-
tion générale.

Latopie est également un facteur de risque bien éta-
bli d’allergie au latex [50, 51].

Lallergie au latex a déja fait I'objet d’une fiche spé-
cifique [43].

Population générale

Les additifs du caoutchouc font partie des causes les
plus fréquentes de dermatite de contact allergique qu’elle
soit d'origine professionnelle ou non [52, 53].

La prévalence de l'allergie dans la population géné-
rale est difficile & évaluer.

Deux études multicentriques récentes chez des
patients non sélectionnés retrouvent une prévalence de
tests positifs aux additifs du caoutchouc présents dans
la batterie standard de, respectivement, 2 % et 3,2 %
pour le thiuram-mix, 0,9 % et 1 % pour le mercapto-mix,
0,9 % et 1 % pour le MBT, et 0,7 % et 0,9 % pour 'lPPD
[54, 55].

Le thiuram-mix reste le groupe chimique des aller-
génes du caoutchouc ayant la prévalence d'allergie par
test la plus élevée. Cependant certaines études sem-
blent montrer une baisse récente de sa prévalence [20,
21].

Population professionnellement exposée

Au Danemark (Registre danois des maladies pro-
fessionnelles, [56]), au Royaume-Uni (rapport EPI-
DERM par les dermatologues et OPRA par les méde-
cins généralistes [57]) et en Finlande (Registre fin-
landais FROD cité dans [9]), les additifs du caoutchouc
sont la premiére cause de dermatite de contact aller-

gique.

Les professions particulierement exposées [9, 16,
38, 53, 58 a 61] sont celles ou des gants de caoutchouc
sont portés sur de longues périodes [9] :

- le personnel de santé ;

- le personnel dentaire ;

- le personnel de nettoyage ;

- les professions du secteur de la construction.
Les additifs du caoutchouc sont la 2¢ cause la plus fré-
quente de dermatite de contact allergique apres le
chrome hexavalent [60] ;

- le personnel de I'alimentation ;

- les coiffeurs ;

- les salariés de la métallurgie ;

- les agriculteurs et fermiers qui sont exposés a la



fois au caoutchouc et aux pesticides qui peuvent conte-
nir les mémes molécules [62].

Le taux de dermatite de contact allergique au
caoutchouc est plus rare dans I'industrie du caout-
chouc du fait de l'automatisation et des mesures
préventives [8]. Dans une étude sur la sensibilisa-
tion professionnelle & la PPD sur une période de
17 ans, 6 % des tests épicutanés positifs sont retrou-
vés chez les travailleurs du secteur du caoutchouc
[63].

Des cas ont été décrits également chez des postiers
d'allergies dues a des doigtiers [64] ou des bandes en
caoutchouc [65].

Dans I'étude de Geier [16] sur I'allergie profes-
sionnelle aux gants de caoutchouc, les professions
les plus représentées étaient le personnel de santé
(44,9 %), le personnel de nettoyage (8 %) et les coif-
feurs (3,9 %).

Les gants sont la premiére cause d’allergie pro-
fessionnelle aux additifs du caoutchouc représentant
40 a 70 % des cas [9, 53]. Le thiuram est toujours
actuellement le principal marqueur d’allergie aux
gants [53].

Les chaussures et bottes sont également une source
d’exposition aux additifs du caoutchouc et I'allergene du
caoutchouc le plus fréguemment incriminé dans ce cas
est le MBT et ses dérivés [29].

L'IPPD et ses dérivés sont plutét des marqueurs d’al-
lergie a des objets en caoutchouc plus lourds, a usage
industriel pneus, cables, durites, tuyaux, cables... et dans
l'industrie du caoutchouc [8, 53].

DIAGNOSTIC EN MILIEU
DE TRAVAIL

Dermatite d’irritation de contact

Le port prolongé de gants en caoutchouc peut entrai-
ner par occlusion et macération une dermatite d'irrita-
tion de contact sous forme de lésions érythémato-squa-
meuses plus ou moins crevassées rythmées par I'expo-
sition professionnelle et localisées aux zones de contact
avec le gant (photos 1 et 2). La poudre est un facteur
aggravant la déshydratation cutanée.

Dermatite de contact allergique [1, 8,9, 15]

Les lésions d’eczéma, prurigineuses érythémato-vési-
culeuses, coexistant avec des crodtes et une desqua-
mation sont initialement localisées au site de contact
avec le caoutchouc, main pour le gant, doigt pour le

© DR M.N’CRE’PY

Photos 1 et 2 : Dermatites d'irritation de contact
chez deux infirmiéres due au port prolongé et fré-
quent de gants médicaux associé au lavage agressif
des mains.

doigtier, visage pour les lunettes ou un masque, pieds
pour les chaussures...

Certains aspects sont plus particuliers et évocateurs
du diagnostic.

La dermatite de contact allergique aux gants peut
entrainer des plaques avec une limite nette au niveau
de la bordure du gant sur le poignet (photo 3) ou
I'avant-bras. Sur le dos de la main I'eczéma est plus dif-
fus.

En cas d’allergie aux chaussures, les Iésions pré-
dominent sur les articulations métatarsophalan-
giennes, de maniére généralement symétrique, et sur
la partie centrale du dos du pied correspondant a la
languette de la chaussure. Au niveau plantaire, il y
a un respect relatif de I'arche du pied, des espaces
inter-orteils [26].

Lallergie aux accélérateurs du caoutchouc donne
un eczéma plut6t chronique.

Lallergie a I'lPPD et ses dérivés peut prendre une
forme aigué ou chronique. 1l a été décrit des aspects pur-
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Photo 3 : Eczéma du poignet au niveau de la bor-
dure du gant chez une technicienne de laboratoire
médical.

puriques parfois appelés le syndrome PPPP : purpura
pétéchies et prurit dus a 'lPPD. La dermatite de contact
allergique a I'lPPD peut aussi provoquer un eczéma
hyperkératosique palmaire quand I'agent responsable
est un pneu ou cable ou tuyau et plantaire
en cas d'allergie a des bottes en caoutchouc simulant un
psoriasis.

Certaines formes cliniques sont plus rares [9, 66,
67]:

- dermatite de contact lichénoide (IPPD),

- érytheme polymorphe,

- pustulose plantaire (MBT et dériveés).

Les lésions apparaissent dans les minutes qui sui-
vent le contact avec le latex. Elles sont d’abord locali-
sées a la zone de contact puis peuvent s'étendre et se
généraliser. Elles sont érythémato-cedémateuses, papu-
leuses, prurigineuses et disparaissent en quelques heures

Photo 4 : Eczéma hyperkératosique chez un élec-
tricien allergique a I'lPPD de cables noirs.

apreés l'arrét du contact avec I'agent responsable, lais-
sant une peau normale. Il n'y a jamais de desquama-
tion ce qui permet de différencier 'urticaire de I'ec-
zéma.

D’autres signes peuvent étre associés : rhinite,
conjonctivite, asthme, angioedéme, anaphylaxie.

Linterrogatoire retrouve souvent une allergie ali-
mentaire associée, le syndrome latex-fruits. Selon
Beezhold et al. [68], prés de 50 % des patients aller-
giques au latex ont également une allergie & un aliment
d'origine végétale. De nombreux aliments ont été incri-
minés : avocat, banane, noisettes, kiwi, fruits de la
passion, figue, chataigne, melon, papaye... De méme,
il existe souvent une allergie aux pollens, armoise, bou-
leau et une allergie croisée avec le ficus benjamina.

Caractérisée par I'achromie, la leucodermie res-
semble au vitiligo. Mais quelques signes orientent vers
une cause chimique :

- 'association a des lésions de dermatite de contact
allergique ;

- le mode d’extension, avec un début progressif, sous
forme de petites macules discrétement hypochromiques
avec coalescence graduelle ;

- la notion d’exposition & un agent dépigmentant ;

- des cas similaires chez d’autres employés de la
méme entreprise ;

- I'absence d’antécédents personnels ou familiaux
de vitiligo.

DIAGNOSTIC EN MILIEU
SPECIALISE

Prick-tests

Le diagnostic doit étre confirmé par des tests a lec-
ture immédiate, les prick-tests qui représentent actuel-
lement le gold standard pour le diagnostic de I'allergie
au latex.

Ils sont effectués avec 2 extraits standardisés de
latex.

La sensibilité des prick-tests est de 90 a 98 % et la
spécificité est proche de 100 % [9].

En cas de négativité des tests précédents, un prick-
test avec un gant en latex peut étre effectué.



IgE spécifiques sériques
Leur spécificité et leur sensibilité sont inférieures aux
prick-tests.

Tests de provocation

lls sont utilisés en cas de négativité des examens
précédents avec une suspicion clinique d’allergie au
latex.

Ils sont effectués sous surveillance médicale du fait
de la possibilité de manifestations graves.

Un gant latex et un gant vinyle controlatéral de
controle (pour différencier I'allergie au latex d'un der-
mographisme qui peut représenter une source d’erreur
diagnostique) sont utilisés.

Le gant est d’abord porté sur un doigt puis en cas de
négativité sur toute la main.

Linconvénient de ce test est I'absence de standardi-
sation, quel gant tester ? Quelle est sa teneur en pro-
téines allergisantes ?

En ce qui concerne 'asthme et la rhinite, se repor-
ter a la fiche d'allergologie respiratoire professionnelle
au latex [43].

La batterie standard européenne

La batterie standard européenne contient un certain
nombre d’allergénes du caoutchouc :

e Le thiuram-mix qui comprend 4 com-
POsés :

- le disulfure de tétraméthylthiurame (TMTD) ;

- le monosulfure de tétraméthylthiurame (TMTM) ;

- le disulfure de tétraéthylthiurame (TETD) ;

- le disulfure de dipentaméthylenethiurame (PTD).

e Le mercapto-mix qui comprend :

- le mercaptobenzothiazole (MBT) ;

- le N-cyclohexyl-2-benzothiazyl-sulfénamide (CBS) ;

- le morpholinyl-mercaptobenzothiazole (MOR) ;

- et le dibenzothiazyldisulfide (MBTS).

e Le mercaptobenzothiazole seul. Alors que le
MBT est testé a 0,5 % dans le mercapto-mix, il est
testé seul a 2 %. Diepgen et al. en 2006 [71] ont
confirmé l'intérét de garder a la fois le mercapto-mix
et le MBT dans la batterie standard pour diagnostiquer
l'allergie aux benzothiazoles.

e L'IPPD. S'il existe des réactions croisées entre
IPPD et PPD, néanmoins la PPD n’est pas un tres
bon détecteur d’allergie aux antioxydants de la famille
de I'lPPD.

© DR M.N. Crepy

Photo 5 :Test épicutané + au thiuram-mix chez un
agent de nettoyage portant des gants de ménage.

e Le carba-mix (qui contenait 2 carbamates, le dié-
thyldithiocarbamate de zinc et le dibutyldithiocarba-
mate de zinc, et un guanidine, le diphénylguanidine) a
éteé retiré de la batterie standard car il était jugé redon-
dant par rapport au thiuram-mix. Effectivement la majo-
rité des patients réagissant au carba-mix réagissaient
aussi au thiuram-mix considéré comme le meilleur détec-
teur de l'allergie aux thiurames et carbamates. De plus
il entrainait des tests irritants.

La batterie spécifique des additifs
du caoutchouc

En cas de suspicion d'allergie au caoutchouc, il est
important d’'ajouter la batterie spécifique des additifs du
caoutchouc qui comprend 25 composés .

Parfois il est nécessaire de tester I'objet en caout-
chouc suspect, test avec la raclure ou poudre de caout-
chouc, car de nouveaux allergenes sont régulierement
introduits sur le marché industriel.

PRONOSTIC

Comme pour toutes les dermatites de contact d’ori-
gine professionnelle, un diagnostic précoce et une
meilleure connaissance de leur dermatose par les patients
sont associés a un meilleur pronostic [72].

Les études concernant spécifiquement les aller-
genes du caoutchouc sont peu nombreuses et contra-
dictoires. Chia et Goh [73] trouvent un mauvais pro-
nostic avec plus de 50 % de dermatite chronique en
cas d’eczéma de contact aux allergénes du caoutchouc
alors que Rosen et Freeman [74] I'associent a un bon
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Les composés de la batterie
des additifs du caoutchouc

le disulfure de tétraméthylthiurame (TMTD),

le monosulfure de tétraméthylthiurame
(TMTM),

le disulfure de tétraéthylthiurame (TETD),

le disulfure de dipentaméthylénethiurame
(PTD),

N’-isopropyl-N’-phényl-PPD (IPPD),

N’-phényl-N’-cyclohexyl-PPD (CPPD),

N,N’-diphényl-PPD (DPPD),

N,N’-di(beta-naphtyl)-4-PPD,

N-phényl-2-naphtylamine,

I’'hexaméthylenetétramine,

le diaminodiphénylméthane,

le mercaptobenzothiazole (MBT),

le N-cyclohexyl-2-benzothiazylsulfénamide,

le morpholinyl-mercaptobenzothiazole (MOR),

le disulfure de dibenzothiazyle,

le diéthyldithiocarbamate de zinc,

le dibutyldithiocarbamate de zinc,

le diméthyldithiocarbamate de zinc,

le diphénylguanidine,

la dibutylthiourée (DBTU),

la diéthtylthiourée (DETU),

la diphénylthiourée (DPTU),

2,2,4-triméthyl-1,2-dihydroquinoline,

le dodécylmercaptan,

le N-(cyclohexylthio)phthalimide.

pronostic avec un taux de guérison et/ou d’améliora-
tion de plus de 80 %.

En cas dallergie immédiate au latex, il existe un
risque potentiel de manifestations graves tel un asthme
sévere ou un choc anaphylactique lors d’interventions
chirurgicales.

Le pronostic dépend de la possibilité et de I'effica-
cité des mesures de prévention. En I'absence de ces
mesures, les symptémes en général persistent et peu-
vent s'aggraver [75].

En cas de réactions séveres, certains patients ont
dd changer de travail [5]. Turjanmaa et al. [75] ont suivi
de 1995 & 1996, 160 adultes allergiques au latex dia-
gnostiqués entre 1982 et 1994, dont 71 travaillant
dans le secteur de la santé. Aucune réaction anaphy-
lactique n’a été observée. Certains ont rapporté un
prurit et de I'urticaire ou de I'angioedéme du visage
apres des soins dentaires avec des gants en latex. Parmi
le personnel de santé allergique, aucun n'a perdu son

poste de travail en raison de I'allergie. 1l est important
de noter que dans leur secteur de travail, tous les gants
avaient été remplacés par des gants sans latex ou avec
des taux faibles de protéines de latex. En revanche,
2 hommes travaillant dans une entreprise de fabrica-
tion de bandes en caoutchouc ont dd quitter leur tra-
vail du fait de I'aggravation des signes respiratoires.
Les auteurs concluent a un pronostic favorable en cas
de mise en place de mesures préventives.

PREVENTION

Elle a déja fait I'objet de plusieurs publications par
I'INRS [1, 43, 76].

Prévention technique

Collective

De nouveaux procédés de fabrication doivent étre
mis en place pour réduire les taux de protéines aller-
gisantes dans le latex et promouvoir des alternatives au
caoutchouc naturel. De méme, la quantité de poudre
des gants doit étre réduite ou remplacée par d’autres
procédés facilitant I'enfilement tels la chlorination.

Il est indispensable d’avoir notamment dans les blocs
opératoires des systémes appropriés de ventilation-aspi-
ration pour diminuer les concentrations atmosphériques
de latex. La présence de latex doit étre mentionnée sur
I'emballage. Il est important d’informer tous les spécia-
listes du secteur de la santé des risques liés a I'allergie au
latex.

Individuelle

La prévention de I'allergie au latex repose sur I'évic-
tion et la substitution du latex. Cependant dans cer-
tains cas I'éviction compléte n'est pas possible. Plusieurs
mesures s'imposent :

- chez le personnel de santé, en cas de risque infec-
tieux, utiliser des gants a faible teneur en protéines et
plutét non poudrés pour éviter la mise en aérosol des
particules de latex adsorbés par la poudre. Des études
ont montré I'efficacité de ces mesures [58, 78, 81 a 83].
Le NIOSH recommande de ne pas utiliser de cremes
de protection directement sous les gants du fait du
risque de détérioration du latex [77] ;

- 'utilisation de gants sans latex quand le latex n’est
pas nécessaire, c'est-a-dire en I'absence de risque infec-
tieux dans les secteurs professionnels tels la coiffure,
I'agroalimentaire, le nettoyage, la construction...



Néanmoins, il faut garder en mémoire que certains gants
en plastique ou en caoutchouc synthétique peuvent étre
doublés a l'intérieur par une couche de latex ;

- pour les articles médicaux autres, promouvoir un
environnement sans latex, préférer le silicone ou d’autres
matériaux sans latex ;

- lors d’examens muqueux (gynécologiques...), pré-
férer des gants sans latex.

Prévention médicale

Il n’existe pas de traitement entrainant une guérison
définitive de l'allergie au latex. Chez les sujets aller-
giques au latex, I'éviction de tout contact cutané, res-
piratoire, muqueux et parentéral est donc essentiel.

Le patient doit :

- porter une carte d’allergie au latex ;

- prévenir de son allergie tout personnel soignant
ainsi que son entourage ;

- utiliser des gants sans latex. 1l est également néces-
saire que dans I'environnement du patient, les collégues
portent des gants soit sans latex, soit en latex mais non
poudrés pour éviter la mise en suspension dans l'air des
particules de latex. Pour les professions de santé, il
importe de savoir que les gants médicaux en PVC offrent
une mauvaise protection contre le risque infectieux
[84]. En revanche, les fonctions barriéres des gants en
nitrile ou en néopréne sont assez comparables au latex
[5, 81]. Le latex offre la meilleure résistance a la per-
foration et a la déchirure.

Des immunothérapies de désensibilisation au latex
sont en cours d’évaluation.

I existe également des sites d'information sur I'allergie
et les sources d’exposition au latex

- www. latexallergyresources.org

- www.shaa.org/Latex.htm

Prévention collective

Technique

La substitution des allergenes notamment les thiu-
rames par des allergénes ayant un plus faible pouvoir
allergisant est essentielle de méme que l'information
des salariés sur le pouvoir sensibilisant des additifs du
caoutchouc.

Individuelle

La lutte contre les facteurs irritants est capitale, I'al-
tération de la barriére cutanée favorisant la pénétration
des allergénes et la sensibilisation. Le programme d'édu-

cation pour prévenir les dermatites de contact par Agner
et Held [86] a déja été décrit [87]. Il est notamment
nécessaire de se rappeler que le port prolongé de gants
est équivalent a un travail en milieu humide. La suda-
tion et la macération du fait de I'occlusion sous les gants
favorise la pénétration des irritants et des allergenes.

En cas de port prolongé de gants, il devient néces-
saire si I'activité professionnelle le permet de porter des
gants de coton (a changer régulierement) pour lutter
contre la sudation.

L'INRS (www.inrs.fr) a publié une liste de gants
disponibles sur le marché francais avec le type d'ac-
célérateurs de vulcanisation utilisés [76]. Il existe
également un site allemand donnant des informa-
tions sur la composition des gants (www.gisbau.de).
Le choix des gants et EPI conseillés par le médecin
du travail devrait tenir compte des additifs entrant
dans la composition.

Prévention médicale

Elle repose sur I'éviction du contact avec l'allergéne
en plus du traitement spécifique de I'eczéma par der-
mocorticoides.

Ainsi, il est utile de donner au patient une liste des
principales sources d’exposition a I'allergene en préci-
sant qu’elle n'est pas exhaustive et évolue avec le temps
(tableaux 1 a IV) [7, 8, 12, 14, 35, 85].

En cas d’allergie aux additifs des gants de caout-
chouc, il est souvent nécessaire de contacter les fabri-
cants pour connaitre les types de gants ne contenant
pas l'allergene. Effectivement, en cas d'allergie aux thiu-
rames (et aux dithiocarbamates ayant des réactions
croisées avec eux), le changement a I'aveugle avec des
gants nitrile ou néopréne n'est pas forcément la solu-
tion, le caoutchouc nitrile et néopréne pouvant conte-
nir les mémes allergenes. Il est préférable de connaitre
la composition exacte pour conseiller un produit de
substitution sdr. De plus, avec le temps, les fabricants
peuvent changer les procédés de fabrication et la com-
position de leurs produits.

De maniere générale, les gants thermoplastiques (en
PVC ou polyuréthane ou polyéthylene) ne contiennent
pas d'accélérateurs de vulcanisation ; en revanche, la
majorité des gants en caoutchouc naturel ou synthétique
en contiennent. Certains gants médicaux en caout-
chouc synthétique de type styrene (styréne-butadiene-
styréne ou styrene-éthyléne-butadiene Tactylon®) n’en
contiennent pas. Néanmoins les gants de type Tactylon
sont incompatibles avec les méthacrylates des ciments
osseux utilisés en chirurgie orthopédique.

En cas d'allergie au caoutchouc des chaussures, choi-
sir des chaussures avec semelles en cuir ou en poly-
uréthane. Le lycra est une alternative a l'allergie au
caoutchouc de textiles.
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REPARATION

Les affections professionnelles de mécanisme aller-
gique provoquées par les protéines du latex (ou caout-
chouc naturel) peuvent étre prises en charge au titre
du tableau n° 95 des maladies professionnelles du
régime général de la Sécurité sociale.

Les lésions eczématiformes de mécanisme allergique
peuvent étre prises en charge au titre du tableau n° 65
« Lésions eczématiformes de mécanisme allergique »
des maladies professionnelles du régime général de la
Sécurité sociale, pour les substances suivantes :

- mercaptobenzothiazole,

- sulfure de tétraméthylthiurame,

- IPPD et ses dérivés,

- dithiocarbamates,

- dérivés de la thiourée.

Les dermites irritatives et les lésions eczématiformes
peuvent étre prises en charge au titre du tableau n° 15
bis des maladies professionnelles du régime général de
la Sécurité sociale « Affections de mécanisme allergique
provoquées par les amines aromatiques, leurs sels et leurs
dérivés notamment hydroxylés, halogénés, nitrés, nitro-
sés, sulfonés et les produits qui en contiennent a I'état
libre ».

Au régime agricole, les lésions eczématiformes de
mécanisme allergique sont prises en charge au titre du
tableau n° 44 « Affections cutanées et muqueuses pro-
fessionnelles de mécanismes allergiques », quel que
soit le produit manipulé dans I'activité professionnelle.

Points a retenir

Il faut différencier :

o L'allergie immeédiate avec urticaire, rhinite, asthme et risque d’anaphylaxie. Les agents
responsables sont les protéines du latex. Les manifestations peuvent étre graves mettant
en jeu le pronostic vital ;

e et I'eczéma de contact allergique de type « allergie retardée ». Les allergénes sont des
additifs de vulcanisation (thiurames, dithiocarbamates, benzothiazoles et plus rarement
dérivés de la thiourée) et des antioxydants (IPPD présent uniqguement dans des caout-
choucs noirs tels les pneus). En général, il n’y a pas de manifestation grave. Mais la préven-
tion avec éviction du contact avec le ou les allergénes est difficile, car ces allergénes sont
présents non seulement dans le caoutchouc naturel mais aussi dans les caoutchoucs syn-

thétiques.
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