fiche d’allergologie-pneumologie professionnelle

En résumeé

L’exposition aéroportée aux poissons d’eau de mer,
crustacés ou mollusques en milieu de travail peut
entrainer une rhinite ou un asthme professionnels.
Sont principalement concernés les professionnels du
secteur de la péche et de Pindustrie agroalimentaire
conditionnant, préparant et transformant ces denrées,
mais aussi les ouvriers de 'aquaculture en mer et la
conchyliculture, les employés du commerce alimen-
taire (poissonneries, grande distribution), les métiers
de la restauration (cuisiniers, traiteurs...) voire des
salariés de I'industrie pharmaceutique ou cosmétique.
La prévalence de 'asthme est importante parmi les
personnes exposées, méme si peu de cas semblent
rapportés en France.

Ces allergies respiratoires, de mécanisme IgE-dépen-
dant, découlent d’une sensibilisation aux protéines. Les
allergénes majeurs identifiés sont les parvalbumines
des poissons et la tropomyosine des crustacés. Ces der-
niers (notamment crevette, langouste, crabe, homard)
semblent plus sensibilisants que les poissons.

Le diagnostic est suspecté devant la constatation
d’une symptomatologie évocatrice rythmée par I’acti-
vité professionnelle. La recherche étiologique repose
sur des tests immuno-allergologiques : tests cutanés
avec les produits incriminés sous forme native, crus ou
cuits et dosage des IgE spécifiques. Le test de provo-
cation bronchique spécifique réaliste peut s’avérer
utile pour confirmer le diagnostic positif d’'un asthme
aux produits de la mer.

La prévention technique comporte des mesures
visant a réduire la teneur atmosphérique en aller-
geénes :lintensité combinée a la durée d’exposition est
un facteur de risque de sensibilisation respiratoire aux
produits de la mer. Le role d’'une exposition manupor-
tée est également envisagé dans le processus de sensi-
bilisation. La prévention médicale repose sur la sur-
veillance réguliére des professionnels exposés, en par-
ticulier de ceux ayant des antécédents atopiques.

Cette fiche annule et remplace la fiche TR 6 « Allergie respira-
toire provoquée par les produits de la mer ».

e terme de produits de la mer

désigne les organismes prove-

nant du milieu marin destinés

a la consommation humaine

ou animale. La premiére description
dallergie professionnelle a ces produits a été rapportée
en pays scandinave par De Besche en 1937 [1]. Il s'agis-
sait d'un pécheur ayant développé un asthme, une
conjonctivite et des poussées d’'angio-cedéme lorsqu'il
manipulait du poisson extrait de ses filets de capture. De
telles réactions allergiques a ces denrées peuvent surve-
nir chez tout salarié exposé par inhalation ou par contact
cutané lors de leur manipulation. Lobjectif de cette
fiche est de faire le point sur les manifestations respira-
toires allergiques déclenchées par ces agents étiolo-
giques dans les métiers de la péche, de l'industrie agro-
alimentaire ou de l'alimentation.

PHYSIOPATHOLOGIE

Rhinite et asthme d’origine professionnelle aux pro-
duits marins sont des réactions immunologiques d’hy-
persensibilité immédiate. Tout comme pour la conjonc-
tivite ou l'urticaire de contact, également rapportées pour
ces allergenes, il s'agit d'un mécanisme IgE-dépendant,
de type I dans la classification de Gell et Coombs. La
sensibilisation est provoquée par des protéines, subs-
tances allergéniques de haut poids moléculaire. Cette
phase est cliniquement asymptomatique. Elle explique
I'existence d’une période de latence constatée dans
'asthme professionnel chez les professionnels du
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(1) Base de données en
ligne payante, compilant
les références publiées sur

les allergenes répertoriés

(sur la base de leur
séquence validée par la
Société internationale
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secteur de la péche ou de l'industrie agroalimentaire,
notamment chez les employés de conserveries de pois-
son. Un contact secondaire professionnel, mais aussi
domestique, avec lallergene est alors susceptible de
déclencher des symptdmes, par activation des masto-
cytes respiratoires ou des basophiles circulants. Le pon-
tage des IgE spécifiques entraine une libération d'his-
tamine et de tryptase, médiateurs préformés dans ces
cellules, puis la synthése de médiateurs pro-inflamma-
toires (cytokines, prostaglandines, leucotrienes) expli-
quant les manifestations plus tardives constatées au
niveau nasal ou bronchique.

Lexposition allergénique en milieu professionnel a lieu
principalement par voie respiratoire. Les salariés peu-
vent étre soumis 2 l'inhalation d’aérosols de protéines
générés lors de toute opération comportant une mani-
pulation des matieres premieres issues de la péche.
Méme si la voie aéroportée est la plus souvent incrimi-
née dans l'apparition du processus allergique, elle n'est
pas la seule en cause : un contact cutané, direct et répété,
avec des produits de la mer est également susceptible
d’entrainer un phénomene de sensibilisation, se révélant
secondairement par des manifestations exclusivement
respiratoires.

La mise en évidence chez les patients d'une sensi-
bilisation IgE-dépendante est réalisée au moyen de
prick-tests cutanés a lecture immédiate et de tests in
vitro de détection d'IgE spécifiques. Lexistence d'IgE
a été démontrée pour les poissons, les crustacés et les
mollusques. Elle a été surtout étudiée chez les patients
présentant une allergie alimentaire aux produits marins

[2].

Les produits de la mer regroupent les poissons d’eau
de mer, les crustacés, les mollusques et les coquillages
(ces 3 derniers sont communément désignés sous le
vocable de fruits de mer). Les allergénes de nombreuses
especes de poissons sont actuellement caractérisés. En
ce qui concerne les crustacés, certaines protéines sus-
ceptibles d'étre inhalées, puis de conduire a une sensi-
bilisation professionnelle a I'origine d’asthme, ont été iden-
tifiées pour la crevette, le homard et le crabe.

Allergénes des poissons

Parvalbumines

Lallergéne majeur des poissons, mis en évidence ini-
tialement a 'occasion d’études de cas d'allergie ali-
mentaire [3], appartient 2 la famille moléculaire des
parvalbumines [4]. Les parvalbumines sont des pro-

téines ubiquitaires mais spécifiques d’espece fixant le
calcium et régulant ainsi son afflux au sein du sarco-
plasme (cytoplasme des fibres musculaires) [5]. Elles
jouent un réle important dans la relaxation musculaire,
et sont présentes chez tous les vertébrés (I’homme
inclus), mais en quantités plus importantes chez les
poissons et les amphibiens. Les parvalbumines sont des
protéines de poids moléculaires variant entre 10 et 14
kDa, hydrosolubles et tres résistantes a la chaleur et a
la dénaturation [6]. Sur la base de leur séquence, on
distingue deux isoformes & et . Chez les poissons, la
plupart des parvalbumines décrites sont de type B [7].
Leur distribution est variable selon 'espece, le stade de
développement et le type de muscle. Ainsi, dans les
muscles blancs, elles sont 4 a 8 fois plus abondantes que
dans les muscles rouges [8]. Ce panallergene est reconnu
par les IgE de plus de 95 % des patients ayant une aller-
gie alimentaire au poisson et est responsable de I'im-
portante réactivité croisée in vitro entre de nombreuses
especes de poissons [7]. A ce jour, 45 parvalbumines
de poisson ont été identifiées comme allergenes dans
la base de données Allergome® (), Elles sont toutes
de type B. Seules 7 d’entre elles ont été completement
séquencées : il s’agit de Gad c 1 et Gad m 1 de morue,
Sal s 1 de saumon, Sar sa 1 de sardine, Sco j 1 de
maquereau, The ¢ 1 de colin et Xip g 1 d’espadon. Il
a été démontré par exemple que les parvalbumines
de la morue de la mer Baltique et celle de I'Atlantique
(respectivement Gad c 1 et Gad m 1), appartenant
a des especes proches sur le plan taxonomique, sont
codées par des génes distincts [9]. Lhomologie de ces
protéines entre elles varie de 81 % (avec Gad c 1) a
96 % (avec The c 1). Les régions les plus conservées
entre ces protéines correspondent aux sites de fixa-
tion intraprotéique du calcium. Sur la base des
séquences, il n'y a pas de distinction possible entre
les parvalbumines de poissons d’eau de mer et celles
de poissons d’eau douce. Des similitudes étroites au
niveau séquentiel et structural sont a l'origine de la
réactivité croisée entre muscle de grenouille (Rana escu-
lenta) et poisson chez certains individus allergiques
au poisson [10, 11].

Autres allergénes des poissons

En plus des parvalbumines, d’autres allergenes des
poissons sont rapportés, principalement en cas d’allergie
alimentaire [12, 13].

Kelso et al. [14] ont décrit le cas d’'un patient ayant
présenté une allergie isolée a I'espadon. Par immuno-
blot et ELISA, les auteurs ont mis en évidence une
monosensibilisation a une protéine de 25 kDa spéci-
fique de cette espece. Kondo et al. [15] ont, quant a
eux, étudié le cas d'une fillette présentant une ana-
phylaxie suite a la premiere ingestion de merlan, alors
qu’elle était allergique exclusivement au thon, tolérant
l'ingestion d'autres especes (par exemple saumon, morue,



sole) sous forme crue ou cuite. Par inhibition d'immu-
noblot, les auteurs ont mis en évidence la reconnais-
sance d'un doublet d’allergenes de 94 et 98 kDa spé-
cifiques du thon et du merlan, ne croisant pas avec d'au-
tres especes. Cependant, le potentiel allergénique de
ces protéines est considéré comme mineur [16].

Hamada et al. ont identifié le collagtne comme un
nouvel allergéne mineur chez des patients japonais [17].
L utilisation dans I'industrie alimentaire ou pharmaceu-
tique de gélatine de poisson (provenant du collagene
dénaturé) est de plus en plus fréquente du fait du rem-
placement de la gélatine bovine. Elle expose donc poten-
tiellement les salariés de ces industries 2 un nouvel aller-
gene professionnel. Méme si l'évaluation alimentaire de
la gélatine par test de provocation en double aveugle a
conclu a son innocuité chez des sujets allergiques au
poisson [18, 19], en dehors de quelques observations rap-
portées en milieu de travail [20], les risques d'une expo-
sition aéroportée professionnelle au collagene de pois-
son n'ont pas été évalués.

Allergénes des crustacés et des mollusques

Essentiellement deux protéines ont été clairement
identifiées comme allergénes chez les mollusques et les
crustacés : la tropomyosine et l'arginine kinase.

Tropomyosine
La tropomyosine est une protéine de 36-38 kDa,
présente dans toutes les cellules eucaryotes. Elle joue un

© P. DELAPIERRE POUR L'INRS.

role important dans la contraction de ces cellules. Cette
protéine a été largement conservée au cours de I'évolu-
tion des especes (60 % d'identité de séquence), ce qui
explique les observations de réactions allergiques croi-
sées chez des personnes allergiques aux acariens.
Cependant, aucun cas d'allergie aux tropomyosines de
vertébrés n'a été rapporté. Sa résistance a la chaleur
contribue 2 en faire un puissant allergéne. La tropomy-
soine de crevette (Pen a 1) a été décrite comme l'aller-
geéne majeur [21, 22]. Parmi les sujets allergiques aux
crevettes, 85 % ont des IgE spécifiques détectables
contre cette protéine [23]. Ultérieurement, elle a été éga-
lement reconnue comme l'allergéne majeur du homard
[24]. Chez les mollusques, elle a également été identi-
fiée comme allergéne majeur [25], en particulier dans
I'huitre [26], le bigorneau [27], mais aussi dans le cala-
mar, la moule, la palourde, la coquille Saint-Jacques ou
l'escargot marin [25, 28]. La primosensibilisation aux tro-
pomyosines est probablement induite par une exposi-
tion importante par voie aérienne, notamment en conser-
verie, lors de la préparation et la cuisson de crustacés
[29] ou de coquillages.

Arginine kinase

Larginine kinase est considérée comme un allergene
mineur des crustacés : c'est une protéine de 40 kDa.
Décrite d'abord chez la crevette géante tigrée Penaeus
monodon (Pen m 2), elle est présente chez d’autres crus-
tacés tels que le homard (Homarus gammarus) et I'écre-
visse (Procamvarus clarkii). [30]. Il existe une homolo-
gie de séquence proche de 90 % entre arginine kinases
des différentes especes.
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Autres allergénes responsables d’allergies
professionnelles

Des différences sont constatées entre les allergénes
des produits de la mer proprement dits responsables
d'allergie alimentaire et ceux impliqués en milieu de tra-
vail. D’autres sources allergéniques particulieres sont
notamment en cause dans 'asthme professionnel : il
s'agit de conservateurs (comme les sulfites), de pro-
téines provenant du corail ou de parasites associés aux
produits de la mer.

Les sulfites sont des conservateurs anti-oxydants, pré-
sents naturellement dans les vins, utilisés lors de la pré-
paration de certains produits agroalimentaires (par exem-
ple pommes de terre cuites emballées sous vide, fruits
secs...). Pour éviter la dénaturation de certains crusta-
cés (crevettes, langoustes), en particulier pour empécher
les modifications de couleur par oxydation, les sulfites
sont ajoutés, généralement a une concentration de 1 2
2 %. Ce conservateur peut étre responsable d’asthme par
ingestion : le mécanisme évoqué est celui d’'une bron-
choconstriction réflexe, observée dans 'asthme intrin-
seque non allergique. Des cas d'asthme professionnel aux
sulfites ont également été rapportés. Dans le secteur de
la péche, la premiére observation prouvée par test de pro-
vocation bronchique a été décrite au Danemark en 2004
[31] chez un pécheur de langouste de 31 ans lors de la
dilution du disulfite de sodium. Aucune sensibilisation
IgE-dépendante n'a pu étre démontrée dans ce cas.

Au Japon, le corail rouge (Dendronephthya nipponica)
a été impliqué dans la survenue de conjonctivite, rhinite

© P. DELAPIERRE POUR L'INRS.

et asthme professionnels observés chez 72 pécheurs de
langoustes, en l'absence d'IgE spécifiques au crustacé
lui-méme [32]. Lallergene majeur du corail (Den n 1)
a pu étre ainsi identifié et caractérisé : il s'agit d'une pro-
téine de 53 kDa.

Certaines allergies professionnelles IgE-dépendantes
liées aux produits de la mer peuvent étre dues 2 un para-
site infestant le tube digestif des poissons, Anisakis sim-
plex : les symptomes observés en milieu de travail sont
plutdt cutanés, tels une urticaire de contact [33, 34].

EPIDEMIOLOGIE

Issus de la péche de capture ou de 'aquaculture en
zone maritime, les produits de la mer sont principale-
ment destinés a la nutrition humaine : environ les trois
quarts de la production mondiale sont réservés a la
consommation par 'homme, le reste étant transformé
en alimentation animale. Selon les données du Bureau
international du travail, publiées en 1999, le secteur de
la péche maritime, qu'elle soit industrielle ou a petite
échelle, emploie une main-d’ceuvre considérable de par
le monde (36 millions de travailleurs), essentiellement
en Asie (85 %), en Afrique et en Amérique du Sud (res-
pectivement 9 et 2,5 % des personnes engagées dans ce



secteur d'activité) [35]. En France, en 2005, il ne concerne
qu’environ 37 000 emplois.

Entre 1985 et 1989, certains auteurs ont décrit une
augmentation de 15 % de la péche de poissons et de
22 % de la prise de coquillages, du fait de leur plus
grande consommation [36]. Dans la méme période, il
est constaté une élévation de la prévalence des maladies
professionnelles dans ce domaine d’activité, notamment
des réactions allergiques plus fréquentes, comme le sou-
lignent Jeebhay et al. [37]. Les données épidémiolo-
giques s'intéressant a la rhinite et a I'asthme profes-
sionnels provoqués par les produits de la mer semblent
montrer une augmentation de ces pathologies, méme
si certains auteurs comme Ohtsuka ont observé une
diminution de I'asthme professionnel chez les ostréi-
culteurs [38].

La prévalence de 'asthme professionnel di aux pro-
duits de la mer varie selon les différents pays étudiés,
entre 7 et 36 % des salariés exposés [37]. Cette varia-
tion peut s'expliquer par la difficulté & définir objecti-
vement la notion d’asthme professionnel qui recouvre,
dans certaines études, toute forme d’asthme constatée
au travail, sur la base de questionnaire déclaratif, qu'il
s'agisse donc d'un asthme allergique de novo ou d’'un
asthme préexistant aggravé par les conditions de travail.
La prévalence est de fait plus élevée dans les pays com-
portant des régions cétieres, ou il peut exister une acti-
vité de péche ou d’aquaculture. Elle dépend du type de
produits manipulés, poissons ou fruits de mer n'ayant
pas la méme allergénicité. Chez la main-d’'ceuvre de l'in-
dustrie agroalimentaire réalisant la transformation des
produits de la mer, aérosolisés durant les opérations de
préparation (retrait de la peau, de la téte, ou des visceres
des poissons ; conditionnement des fruits de mer), une
revue récente de la littérature confirme que l'asthme
professionnel est plus fréquemment associé a I'exposi-
tion aux crustacés (4 a 36 % des personnels) qu'aux
poissons (2 a 8 %) [39].

La prévalence de l'allergie respiratoire est relative-
ment mal connue dans les pays en développement,
qui produisent pourtant 95 % des produits de la mer
consommeés.

En Europe, la prévalence a été particulierement étu-
diée en Scandinavie et dans les pays méditerranéens. En
Grece par exemple, une étude allergologique (avec tests
cutanés et dosages d'IgE spécifiques) a été réalisée
chez 64 professionnels travaillant dans une entreprise
agroalimentaire, appariés a 60 sujets témoins non expo-
sés : 35,9 % des salariés exposés étaient sensibilisés a au
moins un des produits de la mer manipulés contre
10 % dans le groupe témoin (OR = 5,05 ; IC 95 % [1,88 -
13,53]). Parmi les salariés exposés, 6,25 % présentaient
des symptomes allergiques rythmés par le travail [40].
Lexistence d'un terrain atopique était un facteur de
risque d’allergie, de méme que l'ancienneté et l'inten-
sité d’exposition aux produits de la mer. La sensibilisa-

tion était plus fréquente pour les crustacés (12,5 %
des personnes avaient un test positif pour la crevette,
10,9 % pour la langouste, 3,1 % pour le crabe) et les
coquillages (10,9 % pour les moules) que pour les pois-
sons (3,1 % pour la morue, 1,6 % pour le saumon ou
la sardine), ce qui corrobore la publication de Jeebhay
et Cartier sur le caractere plus allergisant des crustacés
[39].

Lobservatoire national des asthmes professionnels
(ONAP), placé sous l'égide de la Société francaise de
médecine du travail (SFMT) et de la Société de pneu-
mologie de langue francaise (SPLF), colligeant les cas
incidents d’asthme professionnel, ne rapporte cependant
pas d'allergie respiratoire liée aux poissons ou aux crus-
tacés proprement dits [41]. Du fait des secteurs profes-
sionnels trés disparates concernés par l'exposition aux
produits de la mer, notamment l'activité artisanale, non
salariée, on peut discuter d'une sous-déclaration des cas
dallergies respiratoires a ces produits.

Lallergie alimentaire consécutive a l'allergie respi-
ratoire professionnelle n'est pas systématique : en 2010,
a été rapportée une observation d’asthme isolé aéro-
porté au saumon, provoqué lors des opérations de
retrait de la peau de ce poisson, sans anaphylaxie ali-
mentaire 2 l'ingestion. Cette allergie professionnelle
était la conséquence d'une sensibilisation a la protéine
du collagene (gélatine) du saumon, sans allergie 2 la
parvalbumine, ce qui expliquait 'absence d'allergie ali-
mentaire [20].

Dans la population générale, l'allergie alimentaire
au poisson est plus fréquente que l'allergie profession-
nelle : on estime qu'elle représente 4 % des étiologies
recensées [42], affectant le plus souvent les enfants ou
les jeunes adultes [43]. La prévalence est plus élevée
dans les populations a forte consommation de ce type
de denrées comme dans les pays du bassin méditerra-
néen (Espagne, Italie, Grece) [44], de Scandinavie, ou
au Japon [45]. Les cas d’anaphylaxie comportant un
risque létal ont augmenté durant ces dernieres décades
[46, 47]. En France, les données du Réseau d'allergo-
vigilance, réseau confraternel d'allergologues, colligeant
les observations d’anaphylaxie sévere [48], indiquent que
le poisson est a l'origine de 1,76 % des cas déclarés (13
sur 738 observations d’anaphylaxie alimentaire enre-
gistrées entre 2002 et 2008) [49].

Malgré des quotas de péche instaurés dans certains
pays ou les modifications récentes de I'écosysteme marin
tendant vers la raréfaction de certaines especes, de nom-
breux secteurs d'activité en Europe restent encore concer-
nés par le risque d'allergie professionnelle a ces produits.

On peut citer les ouvriers de la péche, de 'aquacul-
ture en mer, de la conchyliculture. Des cas d’asthme
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ont été aussi décrits chez des écailleurs, alors qu'ils sont
rares chez les ostréiculteurs, ott I'huitre elle-méme n'est
pas en cause, mais un parasite du coquillage.

Les personnels de l'industrie agroalimentaire préparant,
conditionnant ou transformant ces denrées sont souvent
les plus exposés, compte tenu des quantités de matiere
premiere manipulées d'une part, et des gestes techniques
effectués d’autre part. Pour les poissons, ce contact aller-
génique s'observe par exemple a 'occasion du tri, du net-
toyage, de I'écaillage ou de I'éviscération, mais aussi lors
de la découpe de filets et de leur conditionnement. En
ce qui concerne les crustacés, il existe aussi de nom-
breuses opérations de nettoyage ou de préparation qui
occasionnent I'inhalation de protéines provenant des cara-
paces ou de la chair. Il existe une grande disparité d'ex-
positions selon les postes de travail : la teneur aéroportée
en allergenes semble plus élevée sur le lieu de prépara-
tion des ingrédients et de production que dans les zones
d'expédition [37]. Des cas d’asthme professionnel lors de
I'exposition a des vapeurs de cuisson des poissons ou
fruits de mer sont rapportés. Le poisson notamment est
al'origine d'asthme professionnel dans les conserveries [50].

Les salariés de la restauration ou de l'artisanat des
métiers de bouche, tels que les aide-cuisiniers, cuisi-
niers, ou traiteurs, peuvent également inhaler des aller-
genes de poissons ou de crustacés a I'occasion de la pré-
paration ou de la cuisson de ces aliments.

Les employés du commerce alimentaire (artisanat
en poissonnerie, grande distribution) qui manipulent
les produits de la mer peuvent inhaler sur leur lieu de
travail ces allergenes. La diversité des agents étiolo-
giques, du fait de I'existence de nombreuses especes de
poissons, de crustacés ou de coquillages et mollusques,

y est plus importante que dans le secteur de production
des matieres premieres d’origine marine.

En dehors de ces professionnels, certains salariés de
l'industrie pharmaceutique ou cosmétique, en contact
avec les déchets de poissons (peaux, tétes, queues...)
constituant une matiere brute pour I'extraction d’huile
de poissons, peuvent se sensibiliser aux protéines ali-
mentaires. De méme, la manipulation de poudres déri-
vées de mollusques ou de crustacés peut provoquer l'ap-
parition d’allergie respiratoire.

DIAGNOSTIC EN MILIEU
DE TRAVAIL

Diagnostic positif

Lallergie aux poissons, aux crustacés et mollusques
se traduit le plus souvent par des signes immédiats
(conjonctivite, rhinite, asthme), méme si des observa-
tions de manifestations non IgE-médiées, en particulier
des eczémas de contact, ont été rapportées chez les pro-
fessionnels manipulant ces produits préalablement 2
l'apparition des signes respiratoires.

Une période de latence, caractérisée par I'absence de
manifestations respiratoires précédant la rhinite ou
l'asthme allergique, est classiquement rapportée. Pour
les professionnels exposés aux protéines de poissons ou
de crustacés, cette période peut durer de quelques
semaines a quelques mois.



La rhinite professionnelle aux produits de la mer pré-
sente des caractéristiques communes aux rhinites : elle
associe un ou plusieurs symptémes d'inflammation nasale
intermittente ou persistante. Le diagnostic clinique
repose sur |'association d’'un prurit naso-pharyngé, plus
ou moins intense, des crises d’éternuements en salves,
suivies d'une rhinorrhée claire et d'une congestion nasale.
Les symptdmes sont généralement présents au cours
de l'activité professionnelle : ils débutent quelques
minutes apreés I'exposition allergénique et ne sont pas
liés a des facteurs environnementaux rencontrés en
dehors du lieu de travail. Cette rhinite allergique doit
étre différenciée d’'une rhinite préexistante et aggravée
au travail, provoquée par I'inhalation de substances irri-
tantes sur le lieu de travail. Du point de vue chronolo-
gique, cette rhinite allergique professionnelle précede
l'asthme.

Lasthme professionnel allergique aux produits de la
mer est suspecté cliniquement a 'interrogatoire devant
l'association de divers symptomes : existence d'une toux
chronique ou crises d’asthme rythmées par I'activité pro-
fessionnelle au poste de travail. La survenue de toux ou
de sibilances peut étre notée en fin de poste de travail
mais aussi apres l'activité professionnelle, au retour au
domicile. Cette chronologie des symptomes pendant la
soirée ou la nuit suivant I'exposition au travail est évo-
catrice lorsqu'il existe un rythme professionnel, avec une
amélioration pendant les congés. Le caractere différé des
manifestations cliniques rend cependant plus difficile
la recherche d’'une étiologie professionnelle de I'asthme.
La symptomatologie du travailleur s'améliore également
lors d’'un changement de poste de travail : en cas de
reprise d’'une activité avec exposition comparable a celle
ayant initialement déclenchée les symptémes, on observe
une récidive clinique analogue.

La mesure répétée du débit expiratoire de pointe
(DEP), au moyen d'un débitmetre, a différents moments,
en période de travail (en début, milieu et fin de poste)
et de congés (aux mémes heures que durant le travail),
permet d’objectiver un bronchospasme (chute d’au moins
20 % du DEP) rythmé par les expositions professionnelles.

Des réactions d'urticaire de contact aux poissons sont
également rapportées en milieu professionnel [51].
Lassociation d'une allergie respiratoire et d'une urti-
caire de contact aux protéines des produits de la mer
est rare. Le choc anaphylactique sur le lieu de travail pro-
voqué par une allergie a ces protéines alimentaires est
quant 2 lui exceptionnel.

Lenquéte environnementale professionnelle dans une
approche pluridisciplinaire est un élément indispensable
dans la recherche de I'agent étiologique. Lanalyse des

conditions d’exposition fait appel au relevé exhaustif des
substances allergisantes manipulées ou présentes dans I'en-
vironnement de travail. Il est nécessaire par exemple
détablir une liste des éventuels produits utilisés (net-
toyage du poste de travail...) et d’'obtenir leurs fiches de
données de sécurité aupres des fabricants. Les conditions
de travail et le port éventuel d’équipements de protec-
tion individuelle sont a préciser.

Létude du poste de travail va notamment permettre
d'identifier des opérations de manipulation ou de trans-
formation des produits de la mer générant une aéroso-
lisation des protéines, identifiée comme un facteur de
risque de sensibilisation : tri, nettoyage, écaillage, évis-
cération, découpe en filets, conditionnement des pois-
sons, nettoyage et préparation des crustacés...

La mesure des taux atmosphériques en allergenes de
poisson ou de crustacés effectuée lors de certaines études
épidémiologiques permet de quantifier I'exposition des
salariés [52]. Cependant, elle n’est pas réalisée en pra-
tique courante au poste de travail.

CONFIRMATION
DIAGNOSTIQUE EN MILIEU
SPECIALISE

La confirmation du diagnostic d'allergie profession-
nelle respiratoire aux produits de la mer sera faite en
milieu spécialisé.

Des examens spécialisés otorhinolaryngologiques
et pneumologiques completent les investigations déja
réalisées.

Rhinite

Lexamen ORL est indispensable en cas de symp-
téomes d’hyperréactivité nasale. Il comporte une évalua-
tion de l'aspect de la muqueuse nasale par rhinoscopie
antérieure (examen direct des fosses nasales au moyen
d'un spéculum nasal) et postérieure (examen par miroir
de Clark). Cet examen clinique est complété par une
endoscopie nasale, a la recherche d’'anomalies du sep-
tum des fosses nasales, d’'une polypose nasosinusienne.
Le scanner des sinus n’est prescrit que sur un avis spé-
cialisé, pour éliminer un diagnostic différentiel. La mesure
de perméabilité nasale n'est pas disponible aupres de tout
spécialiste ORL : elle peut étre évaluée au moyen de la
rhinomanométrie (par diverses techniques telles que
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rhinomanométrie antérieure ou postérieure, ou acous-
tique), nécessitant un appareillage particulier. Cette éva-
luation n’est pas toujours reproductible chez un méme
patient, ce qui rend son interprétation délicate. De
méme, la cytologie des secrétions nasales ou la mesure
de l'oxyde nitrique (monoxyde d'azote ou NO) nasal,
reflétant une inflammation nasale a éosinophiles, ne
sont pas réalisées en pratique clinique courante.

Asthme

Les examens pneumologiques d'exploration de 'asthme
professionnel allergique comprennent des moyens iden-
tiques a l'investigation clinique d’'un asthme allergique.

Explorations fonctionnelles respiratoires (EFR)

Lexploration fonctionnelle respiratoire comporte
notamment la mesure du volume expiratoire maximal
a la premiere seconde (VEMS), du débit expiratoire de
pointe (DEP), des débits expiratoires distaux, et de la
capacité vitale (CV) : ces explorations peuvent étre réa-
lisées par spirométrie ou pléthysmographie. Lexistence
d'un syndrome obstructif réversible apres inhalation d'un
bronchodilatateur documente le diagnostic d'asthme.
Une variabilité lors de mesures itératives, en périodes
de congés et d'activité professionnelle, oriente vers une
origine professionnelle de l'asthme. Cependant, dans
certains cas, les EFR de base peuvent étre normales, ce
qui ne permet pas d’éliminer le diagnostic. Dans ce cas,
la recherche d’une hyperréactivité bronchique non spé-
cifique est indiquée pour confirmer le diagnostic d’asthme.

Hyperréactivité bronchique non spécifique (HRBNS)

La démonstration d'une hyperréactivité bronchique
non spécifique, au moyen d'un test de provocation bron-
chique a la méthacholine, contribue au diagnostic posi-
tif de l'asthme. Ce test permet de définir la dose de
métacholine déclenchant la baisse d’au moins 20 % du
VEMS (PD20 VEMS). Il peut étre réalisé en période
de travail et comparé a celui effectué apres une période
darrét de I'exposition professionnelle durant une période
minimale de 10 jours (congés ou arrét de travail). Une
variation significative de la PD20 VEMS représente un
indice objectif du rythme professionnel de I'asthme.

Autres explorations

Llexistence d'une inflammation bronchique a éosi-
nophiles peut étre suspectée par la mise en évidence d'une
augmentation du taux d'oxyde nitrique exhalé (NOe)
mesuré dans l'air expiré. Des examens radiologiques
(radiographie pulmonaire, scanner thoracique) peuvent,
dans certains cas, étre prescrits par le spécialiste pour
compléter ce bilan, mais ne sont pas systématiques.

La mise en évidence d’'un mécanisme physiopatho-
logique allergique a l'origine des symptémes observés
nécessite une expertise allergologique. Cette démarche
spécialisée recherche d'une part I'existence d'un terrain
atopique et, d'autre part, aboutit 2 'établissement du lien
existant entre exposition a des allergénes professionnels
et symptomes de rhinite ou d’asthme.

Tests immuno-allergologiques

Ces tests témoignent d’une sensibilisation immuno-
logique qui n'est pas systématiquement a l'origine d'une
symptomatologie clinique. Par conséquent, les résultats
ne doivent étre interprétés qu'en fonction de leur per-
tinence clinique.

Tests cutanés a lecture immédiate

Les tests cutanés a lecture immédiate ou prick-tests
sont des piqtres épidermiques superficielles, indolores,
réalisables a tout age, interprétables 20 minutes apres
leur réalisation. Ils comportent des tests témoins (néga-
tif au sérum physiologique, positif & un agent histami-
nolibérateur non spécifique, le phosphate de codéine).
En regle générale, un test 2 un allergene est considéré
comme positif lorsque le diametre de la papule mesuré
a 20 minutes équivaut au diametre de celle du témoin
positif.

Des prick-tests cutanés a lecture immédiate aux pneu-
mallergenes usuels de 'environnement sont réalisés a la
recherche d'un terrain atopique. Latopie est alors défi-
nie comme la positivité d’au moins un de ces tests.

Lallergie immédiate aux produits de la mer est diag-
nostiquée selon les mémes modalités qu'en cas d'aller-
gie alimentaire [53]. Il existe peu d’extraits commer-
ciaux disponibles pour les poissons ou les crustacés. De
ce fait, le recours a la technique des prick-in-prick-tests,
consistant a réaliser une poncture épidermique au tra-
vers de l'aliment, tres utilisée en cas d'allergie alimen-
taire [53] a été transposé en allergologie professionnelle.
Les tests cutanés sont effectués a différentes especes de
poissons, de crustacés ou de mollusques. Ils étudient l'exis-
tence de sensibilisation croisée entre especes. Des tests
avec la méme source allergénique crue et cuite peuvent
étre nécessaires. Ils permettent d'objectiver I'apparition
de néo-allergenes éventuels au cours de la transforma-
tion agroalimentaire de ces denrées. Ces investigations
ne sont pas réalisables sans la contribution de I'em-
ployeur pour la mise a disposition de toutes les especes
de poissons ou crustacés présentes dans I'environne-
ment professionnel.
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Prick-tests cutanés positifs au saumon.

Tests de détection d’IgE spécifiques in vitro

Les tests biologiques ayant une spécificité d’environ
80 %, ils ne doivent pas se substituer aux tests allergo-
logiques cutanés et a l'expertise allergologique, au risque
de détecter un exces de positivités d'IgE sériques, sans
pertinence clinique.

La mise en évidence d'une sensibilisation immuno-
logique cutanée aux poissons, aux crustacés ou aux mol-
lusques, réalisée par l'allergologue, peut étre confirmée
par la détection in vitro des IgE sériques, au moyen de
techniques commercialisées. En France, on dispose de
tests unitaires de type ImmunoCap © (Phadia SA, Suede).
La qualité d'un extrait dépend de la matiere premiere,
de son origine et du stockage, ainsi que des procédés
d’extraction et de purification. Il contient des molécules
allergéniques et non allergéniques.

Les dosages d'IgE sériques utilisent des extraits com-
merciaux provenant de la source naturelle crue. Pour
apprécier les différences de sensibilité individuelle vis-
a-vis de l'espece de poisson en cause en milieu profes-
sionnel, on dispose de tests développés contre une tres
grande variété de poissons telles que l'aiglefin, I'anchois,
I'anguille, le carrelet, le cardeau 3 yeux, la carangue
du Japon, la dorade, 'empereur, I'espadon, le flétan, le
hareng, le lieu noir, le maquereau, le merlu, le mérou,
la morue (cabillaud), le poisson-chat, la sardine, le

saumon, la sole et le thon. De méme, certains produits
de la mer, préparés a partir d’'un extrait global du crus-
tacé ou du coquillage, sont disponibles actuellement en
tests commerciaux pour le calamar, la coquille Saint-
Jacques, le crabe, la crevette, le homard, I'huitre, la lan-
gouste, la moule, la palourde et le poulpe. Cette diver-
sité de tests biologiques disponibles permet le plus sou-
vent de confirmer l'allergie a I'espece en cause sur le lieu
de travail.

Les progres des biotechnologies moléculaires appli-
qués aux allergénes ont permis d’obtenir des protéines
recombinantes utiles a la compréhension des bases
immunologiques de la réactivité croisée biologique des
IgE constatée entre les différentes especes de poissons
ou de crustacés, et de définir des profils de sensibilisa-
tion pour les patients. Pour les poissons, la parvalbumine
de morue Gad c 1 est actuellement disponible, par la
technique ImmunoCap © (Phadia SA, Suede). Ce dosage
est utile pour établir la sensibilisation a l'allergene majeur
commun a toutes les especes [54]. En cas de suspicion
dallergie professionnelle aux crustacés, on dispose de
2 dosages (Pen a 1 et Pen e 1) vis-a-vis de la protéine
recombinante de tropomyosine provenant de 2 variétés
de crevette. Ceci permet de détecter les IgE spécifiques
vis-a-vis de l'allergéne majeur des crustacés. Ce dosage
est utile pour étudier l'allergie croisée entre crustacés et
certains coquillages, voire entre la crevette et les acariens.
La détection d'IgE vis-a-vis de la tropomyosine de cre-
vette, allergene croisant avec une protéine homologue
d'acariens, doit faire discuter de sa pertinence clinique
professionnelle chez un patient atopique, ayant une
allergie respiratoire aux acariens. Le test de provocation
bronchique trouve la son intérét pour infirmer une aller-
gie respiratoire aux crustacés.

Pour préciser le diagnostic, dans certains cas rares d'al-
lergie professionnelle a un de ces produits, les spécia-
listes peuvent avoir recours a l'utilisation de techniques
plutdt développées en laboratoire de recherche, telles
qu'ELISA ou Immunoblot.

Tests de provocation spécifique

Alissue de cette démarche diagnostique étiologique,
il peut persister des incertitudes ou des difficultés pour
établir le lien de causalité entre la pathologie observée
(thinite ou asthme) et I'exposition aux produits de la
mer. Cela peut étre le cas a certains postes de travail
dans le secteur de I'agroalimentaire ou de la restaura-
tion, ol le salarié est exposé a un grand nombre d'al-
lergenes potentiels.

La confirmation du réle de l'agent respiratoire sus-
pecté peut alors nécessiter la réalisation d'un test de
provocation (nasale ou bronchique) spécifique. C’est
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I'examen de référence pour le diagnostic étiologique de
la rhinite ou de I'asthme allergique professionnel.

Le test de provocation spécifique comporte la répé-
tition du geste professionnel en cabine, avec une expo-
sition controlée par voie inhalée a 'agent causal le plus
suspect. Sa réalisation requiert une expérience particu-
liere du clinicien, un environnement hospitalier adapté
a la prise en charge des urgences respiratoires et une
méthodologie technique parfaitement établie. Ces
moyens techniques particuliers ne sont disponibles que
dans des centres spécialisés qui disposent d’une cabine
fermée et ventilée au moyen d'aspiration adaptée.

Pour les produits de la mer, a la différence d’autres
sources allergéniques comme les farines ou les isocyanates,
il n'existe pas de générateur d'aérosol standardisé, appa-
reil capable de générer des quantités stables et mesura-
bles d’allergenes. Dans le cas d'un test de provocation spé-
cifique a ces agents, il est demandé au salarié d'effectuer,
le plus fidelement possible, ses gestes professionnels. 11
est cependant difficile de reproduire parfaitement les
concentrations en allergénes présentes habituellement dans
les atmospheres de travail observées lors de I'activité pro-
fessionnelle réelle. Le résultat du test de provocation
nasale ou bronchique est positif lorsqu'il reproduit la
symptomatologie, ou lorsqu'il entraine une modification
de la fonction nasale ou bronchique (diminution de la
perméabilité nasale, chute du VEMS ou variations de 'hy-
perréactivité bronchique non spécifique).

PREVENTION

Prévention collective

Les études épidémiologiques montrent que le niveau
d’exposition aux allergenes est déterminant dans la sen-
sibilisation IgE aux protéines de poissons ou de crusta-
cés. Des mesures techniques visant la suppression ou la
réduction de l'exposition a des niveaux aussi bas que pos-
sible sont a envisager en priorité. Ces mesures com-
prennent notamment :

- lautomatisation de certains procédés de transfor-
mation de matiéres premieres ou de nettoyage ;

- la ventilation générale des locaux de travail ;

- la mise en place d’aspirations efficaces aux postes
de travail exposant & des protéines en aérosol, par exem-
ple a proximité des appatreils de cuisson ;

- le choix des procédés les moins exposants ;

- le nettoyage régulier et soigneux des locaux par
lavage des postes de travail ;

- I'information des salariés sur les risques de sensibi-
lisation aux produits de la mer et la formation aux regles
d’hygiene.

Prévention individuelle

Elle n’est préconisée quen cas d’échec ou d'impos-
sibilité de mettre en ceuvre des mesures collectives limi-
tant l'exposition aux allergénes. Les salariés doivent pou-
voir disposer de vétements de travail spécifiques, régu-
lierement (voire quotidiennement, si possible) nettoyés
ou changés. Des équipements de protection individuelle
(EPI) adaptés doivent étre mis a disposition, en parti-
culier des gants et des appareils de protection respira-
toire. Le choix de ces derniers sera fonction des condi-
tions de travail : demi-masques, masques..., équipés de
filtres de classe P3. Cependant, le recours aux équipe-
ments de protection respiratoire ne peut se faire que pour
certaines taches limitées dans le temps.

Alembauchage, on évitera d’affecter aux postes pré-
sentant un risque de concentrations élevées de protéines
en aérosol les sujets porteurs d’'un asthme symptoma-
tique ou d’une autre affection respiratoire chronique.
Lexamen clinique peut étre complété par des EFR qui
serviront d’examen de référence. Latopie semble étre un
facteur de risque de sensibilisation aux protéines des
produits de la mer mais elle ne peut contre-indiquer
I'embauche du salarié dans un secteur d’activités I'ex-
posant 2 ces allergenes. Il nexiste aucun test allergolo-
gique prédictif.

La pathologie respiratoire allergique professionnelle
est fréquemment sous-diagnostiquée. Cela implique
une surveillance médicale réguliere des professions expo-
sées aux produits de la mer et plus particulierement des
salariés présentant des antécédents d'atopie.
Linterrogatoire par le médecin du travail, 2 l'occasion
des visites périodiques, est au centre de la démarche de
diagnostic précoce. Celui-ci recherchera plus particu-
lierement des signes évocateurs de rhinite, de conjonc-
tivite ou d’'asthme. Les EFR peuvent étre répétées a
intervalles réguliers. Lexistence de spirometres portatifs
permet la réalisation de ces explorations fonctionnelles
respiratoires par le médecin du travail.

Lapparition de manifestations respiratoires suspectes
d'allergie professionnelle doit conduire a des avis et exa-
mens complémentaires spécialisés précoces.

Apres la confirmation diagnostique d’'une affection
respiratoire professionnelle, la prévention secondaire
repose sur l'éviction de l'allergéne responsable. La dis-
parition complete de la symptomatologie allergique est
d'autant plus observée que le diagnostic est précoce.



Elle nécessite souvent un changement de poste de tra-
vail. Un reclassement professionnel au sein de l'entre-
prise peut étre difficile du fait de la présence en géné-
ral ubiquitaire dans I'atmosphere de travail des aller-
génes provenant des poissons ou des crustacés.

REPARATION

La rhinite et 'asthme professionnels aux produits de
la mer peuvent étre déclarés en maladies profession-
nelles. Ils peuvent étre reconnus et indemnisés au titre
du tableau n° 66 : « Rbinite et asthme professionnels » du
régime général de la Sécurité sociale. Lexposition aux
produits de la mer constitue une activité mentionnée dans
la liste limitative de ce tableau : en effet, on peut consi-
dérer qu'il s'agit soit d’'un travail en présence de protéines
en aérosol, comme cela a été démontré par différentes
études de métrologie effectuées lors de la manipulation
de poissons ou crustacés, soit d'un travail comportant
la manipulation d’animaux (pour la péche, la conchyli-
culture, la préparation et le conditionnement des matieres
premieres). La rhinite doit étre observée durant l'acti-

vité professionnelle et récidiver lors d’une réexposition
aux organismes provenant du milieu marin ou étre confir-
mée par un bilan allergologique comportant un test
positif (que ce soit des prick-tests ou un dosage sérique
d'IgE spécifiques). En ce qui concerne I'asthme, il doit
étre prouvé par des explorations fonctionnelles respira-
toires et récidiver lors d'une nouvelle exposition a l'al-
lergene ou étre confirmé par un test. Il n'y a pas d’obli-
gation de réaliser un bilan allergologique prouvant la
sensibilisation ou démontrant, par un test de provoca-
tion bronchique spécifique en milieu spécialisé, le lien
de causalité.

Pour les salariés relevant du régime agricole, notam-
ment ceux appartenant au secteur de la péche, de I'éle-
vage en ferme piscicole en pleine mer, ou pour les pro-
fessionnels du secteur conchylicole comme les ostréi-
culteurs, la rhinite et I'asthme professionnels aux pro-
duits de la mer peuvent étre pris en charge au titre du
tableau n° 45 « Affections respiratoires professionnelles de
mécanisme allergique». Le tableau mentionne une liste indi-
cative de travaux susceptibles de provoquer ces mala-
dies incluant la manipulation ou 'emploi habituel, dans
I'exercice de la profession, de tous produits.

Points a retenir

Le risque d’allergie respiratoire professionnelle aux produits de la mer concerne tous
les professionnels, quelle que soit leur activité, en contact aéroporté avec les protéines
provenant des organismes marins, essentiellement les poissons et les crustacés (notam-
ment la crevette, le crabe, la langouste, le homard).

L es cas d’asthme professionnel rapportés aux produits de la mer sont plus nombreux et
mieux étudiés que les observations de rhinite.

L’allergie respiratoire aux poissons ou aux crustacés est une maladie IgE-dépendante.
Lexistence d’antécédents atopiques (eczéma atopique, allergie alimentaire, rhinite ou
asthme allergique par sensibilisation aux aéroallergénes de ’environnement) est un fac-
teur de risque de sensibilisation professionnelle aux produits de la mer.

L’>enquéte allergologique est facile et possible pour tous les produits (denrées naturelles
ou produits dérivés issus de la transformation) : elle est basée sur des tests cutanés réa-
listes et le dosage d’IgE spécifiques aux allergénes moléculaires.

L_es mesures de prévention technique ont pour objectif la diminution de I'exposition
aéroportée et cutanée aux protéines des produits de la mer dans les secteurs d’activité
concernés, afin de réduire le risque de sensibilisation chez les salariés.

L’association d’une allergie respiratoire professionnelle aux produits de la mer a une
allergie alimentaire avec risque d’anaphylaxie aux mémes produits n’est pas systéma-
tique mais doit étre recherchée pour chaque patient symptomatique.
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