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AVANT-PROPOS



Le cours du GERDA a 40 ans : cela se fête !


Bienvenue à vous tous pour fêter avec nous ces 40 ans d’enseignement et d’actualités en dermato-allergologie.


En 40 ans, que d’évolutions, que d’inventions dans tous les domaines médicaux et tout particulièrement dans le nôtre : apparition de nouveaux allergènes, modification de l’aspect clinique de pathologies cutanées anciennes, techniques diagnostiques de plus en plus performantes ouvrant sur de nouvelles thérapeutiques, environnement en perpétuel enrichissement. Tout cela peut engendrer des réactions cutanées dont le diagnostic et le traitement sont de plus en plus complexes.


Nous vous accueillons dans cette Cité des sciences et de l’industrie où de nombreux et vastes espaces permettent une nouvelle formule de conférences, en dédoublant certaines sessions de la journée du jeudi et en abordant ainsi des thèmes différents orientés à la fois vers la médecine du travail et la dermato-allergologie classique.



• Le gant de protection est un sujet très difficile étant donné la pluralité de ses indications. Il est de plus évolutif grâce aux nouveautés technologiques et chimiques qui permettront de proposer des alternatives à cet équipement indispensable.


• La dermatite atopique, souvent déterminante dans le choix professionnel et les modalités de sa prise en charge, sera discutée.


• Les cosmétiques qui sont toujours plus nombreux et sophistiqués en réponse à une demande excessive et illimitée. Leur formulation de plus en plus complexe et « exotique » justifie l’étude des nouveaux ingrédients, parfois cachés, des conservateurs actuels et... à venir sur le marché, leur tolérance chez l’enfant et enfin l’évolution de leur réglementation.


• Les hypersensibilités systémiques, parfois très graves, posent le délicat problème de leur prise en charge qui vous sera largement exposée de façon très pratique, notamment pour les molécules le plus souvent responsables.


• Les textiles vestimentaires et articles chaussants ont donné lieu à une expertise dont les résultats, conclusions et conséquences seront particulièrement intéressants.


• Les Hot Topics nous révéleront un regard différent et insolite de nos amis francophones sur certains allergènes.


• La topographie et le terrain de certains eczémas particulièrement déroutants seront abordés : cuir chevelu, siège, sujet âgé.





Merci à tous les orateurs de ce cours, aux auteurs des communications orales et affichées et à tous les participants très attentifs et très intéressés qui nous l’espérons seront satisfaits.


Nous avons besoin de tous pour donner au GERDA cette spécificité d’enrichissement à la fois pédagogique et conviviale.


Merci aussi à toute l’équipe de MCI, responsable de l’organisation parfaite de ce congrès, et à tous les sponsors grâce auxquels nous pouvons perpétuer cet enseignement.


 


Le comité d’organisation du GERDA
Paris, 2019







C. Patrascu


Département expertise et conseil technique, INRS, Paris


CAOUTCHOUC VULCANISÉ ET GANTS



Avant de parler de gants en caoutchouc et de vulcanisation, revenons aux bases, qu’est-ce que le caoutchouc ? Comment l’obtient-on et pourquoi ?



GÉNÉRALITÉS


Le caoutchouc est un polymère, un élastomère. En réalité, il y a deux sortes de caoutchoucs :



• le caoutchouc naturel, appelé aussi latex. Il est obtenu à partir de la coagulation des sécrétions de certaines plantes, principalement l’hévéa. Son principal constituant est le cis-1,4-polyisoprène. Il contient d’autres composés : des protéines, des acides gras, d’autres résines... ;


• le caoutchouc synthétique. Le premier apparu à la fin du XIXe siècle est le cis-1,4-polyisoprène, obtenu à partir de l’isoprène, lui-même obtenu à partir de la transformation de produits pétrochimiques. L’avantage du caoutchouc synthétique est qu’en jouant sur les monomères (les « briques » de départ du polymère), il est possible de modifier les propriétés du matériau final et ainsi répondre à certains besoins. Dans la famille des caoutchoucs synthétiques, on peut trouver :



– le NBR (nitrile butadiene rubber), appelé caoutchouc nitrile ;


– le IIR (isobutylene isopropene rubber), appelé caoutchouc butyle ;


– le SBR (styrene butadiene rubber) ;


– le polychloroprène (néoprène) ;


– le polyisobutylène ;


– le HNBR (copolymères butadiène-acrylonitrile hydrogénés)...








Deux tiers des caoutchoucs sont synthétiques. La principale caractéristique des caoutchoucs est leur élasticité, ce sont des élastomères, ce qui veut dire qu’après déformation, ils retrouvent leur forme initiale. La déformation peut aller de quelques pourcents à plusieurs centaines de pourcents.


Plus de deux tiers des caoutchoucs naturels ou synthétiques sont utilisés pour la fabrication des pneus. Ces polymères servent aussi à la fabrication de courroies, flexibles, tuyaux, gaines, bandes, etc. Les gants médicaux et les gants contre le risque chimique ou biologique représentent une autre utilisation.


Le caoutchouc naturel est susceptible d’être dégradé par des bactéries, même vulcanisé. À cause de ses impuretés, il est moins résistant au vieillissement, à la température et aux hydrocarbures que le polyisoprène synthétique.


Les caoutchoucs sont peu recyclables ou dégradables. Actuellement, les déchets en caoutchouc ne peuvent pas être récupérés et traités afin de retrouver leurs propriétés initiales. Ils sont généralement utilisés comme charge pour d’autres matières plastiques, ils servent à fabriquer des produits moins élastiques avec une moindre exigence de pureté, comme des revêtements de sol souple (terrains de jeux, terrains de sport). Ils sont aussi incorporés dans du bitume « modifié » afin de le rendre plus flexible à froid ou plus rigide à chaud.


Naturel ou synthétique, le caoutchouc n’est jamais utilisé sans additifs : des charges pour augmenter sa résistance (noir de carbone, argiles, craie, silices...), des plastifiants, des stabilisants UV, thermiques ou ignifugeants, des pigments...






VULCANISATION


Le caoutchouc non vulcanisé est utilisé comme adhésif, isolant, dans les semelles de chaussure... La majorité du caoutchouc est vulcanisé. Ce procédé le rend plus résistant mécaniquement et chimiquement et augmente sa durée de vie. La vulcanisation fait perdre en partie la nature thermoplastique mais améliore la nature élastique du polymère.


Tous les caoutchoucs peuvent être vulcanisés. Les caoutchoucs vulcanisés les plus rencontrés sont le polyisoprène naturel (latex) ou synthétique et le SBR. D’autres caoutchoucs le sont aussi, comme le caoutchouc nitrile (NBR) ou le caoutchouc butyle (IIR).


La vulcanisation est le nom donné au procédé de réticulation. Celui-ci consiste à créer des liaisons chimiques entre les chaînes de polymère à l’aide généralement d’un agent réticulant ou durcisseur. Ce dernier réagit avec certaines parties (fonctions) de la chaîne polymère et crée des ponts entre les différentes chaînes. Ce changement se traduit par une modification des propriétés physicochimiques. Ce processus est généralement irréversible. Il existe néanmoins des essais de vulcanisation réversible pour certains caoutchoucs.


Le réticulant historique utilisé pour la vulcanisation des caoutchoucs est le soufre. Le soufre réagit avec les doubles liaisons des chaînes polymères du caoutchouc. Ainsi, se forment des ponts d’un ou plusieurs atomes de soufre qui lient entre elles les chaînes polymères. Le nombre et la longueur de ponts de vulcanisation (réticulation) influent sur la qualité du caoutchouc final : trop de vulcanisation rend le caoutchouc dur et cassant (l’ébonite) ; des ponts de soufre courts rendent le caoutchouc résistant à la température et à l’abrasion ; des ponts de soufre longs rendent le caoutchouc résistant à la traction. Le soufre est rarement utilisé sous forme de soufre ordinaire (S8). Des composés donneurs de soufre sont employés comme des polymères soufrés, le chlorure de soufre, ou des accélérateurs donneurs de soufre.


Pour la vulcanisation, les composés soufrés ne sont jamais utilisés seuls. Le processus serait trop long, il nécessiterait des températures trop élevées, et le résultat final serait modeste. Des accélérateurs sont ajoutés pour augmenter la vitesse de réaction. Aujourd’hui, des thiazoles sont employés : 2-mercaptobenzothiazole, 2,2’-dithiobisbenzothiazole, N,N-dicyclohexyl-2-benzothiazolesulfénamide, en combinaison avec des amines primaires ou secondaires. Le choix est fait en fonction de la vitesse de vulcanisation désirée et des propriétés recherchées. Il existe aussi des accélérateurs secondaires, appelés aussi ultra-accélérateurs, utilisés en très faible quantité pour accélérer le comportement des accélérateurs primaires. Ce sont le disulfure de tétraméthylthiurame, le disulfure de tétraéthylthiurame, le diméthyldithiocarbamate de zinc, le diéthyldithiocarbamate de zinc, le dibutyldithiocarbamate de zinc... Pour activer la vulcanisation, des initiateurs sont utilisés, par exemple l’oxyde de zinc combiné à des acides gras comme l’acide stéarique. Afin de contrôler le début et la propagation de la vulcanisation, des inhibiteurs sont aussi ajoutés, le plus fréquent est le N-cyclohexylthiophtalimide.


La vulcanisation du caoutchouc est un système complexe impliquant plusieurs espèces chimiques, et dont il faut contrôler le temps et la température de réaction.






GANTS ET PRÉVENTION DES RISQUES


Les allergies dues aux gants en caoutchouc se classent en deux catégories : les allergies dues au latex et les allergies dues aux additifs de vulcanisation. Pour la première catégorie, la solution naturelle est la substitution du latex par du caoutchouc synthétique. De plus, si les propriétés élastomères du caoutchouc ne sont pas requises, d’autres matériaux de gants existent : polychlorure de vinyle (PVC), polyalcool de vinyle (PVA)... Une autre approche est d’employer un latex appauvri en protéines de l’hévéa ou un latex provenant d’une plante sans hévéa, comme le guayule.


Pour limiter le risque d’allergie aux additifs de vulcanisation du caoutchouc, la substitution est une fois de plus la principale solution. Pour un caoutchouc donné, si son utilisation est impérative, il faut rechercher un produit ne contenant pas les additifs allergisants. Une autre approche, si le cahier de charges le permet, est de sélectionner un gant de caoutchouc d’autre nature dont les additifs ne sont pas allergisants, ou d’employer tout simplement un matériau qui n’est pas du caoutchouc. En complément, la diminution du temps de port des gants ou bien le port de sous-gants en coton limitent l’irritation des mains.










M.-B. Cleenewerck


Pôle Santé Travail Métropole Nord, Lille



ALLERGIES AUX GANTS : ASPECTS HABITUELS, FORMES ATYPIQUES ET ALLERGÈNES




Les dermatoses professionnelles aux équipements de protection cutanée individuelle (EPI), notamment aux gants, surviennent principalement chez le personnel de santé, suivi par les métiers du nettoyage et de l’alimentation et les coiffeurs [1].


Il s’agit surtout de dermatites de contact direct, irritatives et/ou allergiques, retardées à type d’eczéma allergique de contact, ou immédiates à type d’urticaire de contact, ou mixtes comme la dermatite de contact aux protéines. Plus rarement, sont observées des dermatites de contact aéroportées.


Ces dermatoses inflammatoires sont fréquentes. Il convient de savoir évoquer systématiquement le rôle des gants portés devant un eczéma des mains et des poignets.


D’autres aspects cliniques un peu atypiques sont parfois observés.


Dans certaines professions, comme celles de la santé ou de l’entretien, le port prolongé des gants favorise l’irritation cutanée au niveau des mains et des poignets [1, 2].


Les principaux matériaux entrant dans la composition des gants sont les suivants : caoutchouc naturel ou latex, caoutchoucs synthétiques dérivés du pétrole ou élastomères, matières plastiques ou polymères thermoplastiques et divers autres (cuir, textiles, cottes de mailles, etc.).


Certains de leurs composants sont des allergènes cutanés bien connus, d’autres représentent de nouveaux allergènes [3].


Les gants correspondent à la première étiologie de l’allergie cutanée de contact professionnelle aux additifs du caoutchouc (40 à 70 % des cas) [4, 5].


Chez le personnel soignant, la sensibilisation cutanée de contact aux additifs du caoutchouc présents dans les gants médicaux est la cause la plus fréquente des dermatites allergiques de contact (DAC) professionnelles [6-10].


Le latex ou caoutchouc naturel des gants demeure la cause la plus fréquente d’urticaire de contact (UC) professionnelle aux EPI [1].


Parmi les constituants variés des gants en caoutchouc à l’origine de DAC, les accélérateurs de vulcanisation (thiurames surtout et aussi dithiocarbamates, mercaptobenzothiazoles et dérivés, guanidines et plus rarement dérivés de la thiourée) ainsi que les antioxydants (amines, dérivés de la PPD comme l’IPPD, présents dans les caoutchoucs noirs) sont des allergènes potentiels à retenir. D’autres sont plus rarement évoqués comme des antiseptiques (antimicrobiens, biocides), des pigments ou colorants, etc. [11].


Certains composants des gants en matière plastique peuvent entraîner moins fréquemment des DAC, vraisemblablement sous-estimées. Les principaux ingrédients en cause sont des plastifiants, des antioxydants, des antimicrobiens, des stabilisants et des pigments organiques [11].


Les chromates sont les principaux allergènes des gants en cuir à usage industriel [1]. Divers allergènes peuvent être présents aussi dans les gants métalliques, les gants en tissu et en fibres textiles... Le rôle de la poudre à l’intérieur des gants est également à retenir.


Le diagnostic étiologique repose sur les données anamnestiques, l’examen clinique et la réalisation d’une exploration allergologique cutanée précise, en fonction de la symptomatologie décrite et de la connaissance des constituants des gants.


En fonction des résultats des tests épicutanés, la proposition de gants de substitution adaptés à chaque patient représente aussi une étape capitale en matière de prévention cutanée individuelle et de maintien d’un professionnel à son poste de travail [11].




DERMATITES DE CONTACT DUES AUX GANTS : ASPECTS CLINIQUES HABITUELS ET ATYPIQUES




Dermatites de contact irritatives (DIC)


La DIC se localise surtout aux mains et aux poignets, plus rarement aux avant-bras si les manchettes des gants sont longues [12].


La forme clinique principale est plutôt celle d’un érythème sec, inflammatoire, à limites nettes, en regard des zones cutanées de contact.


Les gants protecteurs s’avèrent irritants pour plusieurs raisons :



• leur port prolongé plus de 2 heures par jour est considéré comme un équivalent de travail en milieu humide qui favorise l’irritation cutanée ;


• l’occlusion entraîne un phénomène de sudation et de macération de la peau sous les gants ;


• la présence de poudre sur le versant interne des gants constitue également un paramètre non négligeable de l’irritation cutanée. L’oxyde d’éthylène utilisé pour leur stérilisation peut aussi être irritant [4] ;


• l’irritation d’origine mécanique, par frottements répétés, lors du port de gants pendant plusieurs heures par jour peut être à l’origine de dermatite traumitérative [1].









Dermatites de contact allergiques de type IV ou retardé (DAC)


L’aspect clinique des DAC est proche de celui des DIC.


Le prurit net, une extension des lésions cutanées à bords émiettés au-delà de la zone de contact et même à distance du contact, un polymorphisme lésionnel associant érythème, vésicules, suintement, desquamation et croûtelles constituent des signes cliniques plutôt en faveur d’une DAC.


Devant un eczéma des mains, il faut savoir penser à une dermatite de contact allergique professionnelle ou non aux gants. Des lésions cutanées aux poignets, en regard du bord libre de la manchette, s’avèrent très évocatrices [1].


Le diagnostic de DAC repose sur l’association d’un tableau clinique évocateur, de tests épicutanés positifs, pertinents quant aux expositions cutanées du patient [12]. Suivant le matériau des gants, les principaux allergènes varient.


De rares cas d’eczéma de contact suivi d’érythème polymorphe sont rapportés. Des lésions isolées en cocarde (sous forme de papules érythémateuses, urticariennes, à tendance déprimée et violacée en leur centre, avec parfois décollement bulleux) peuvent survenir en même temps ou après le début d’éruptions eczémateuses, en regard de la localisation de l’eczéma, puis avec extension à distance (rôle de certains allergènes du caoutchouc...) [12, 13].






Urticaires de contact de type I ou immédiat (UC)


L’urticaire de contact se caractérise par des papules et/ou des plaques érythémateuses et œdémateuses à bords nets, sans signe épidermique associé, à l’exception parfois de rares lésions de grattage. Le prurit est souvent intense.


L’éruption cutanée survient dans les minutes ou l’heure qui suit le contact avec la substance causale, par exemple le bord de gants en latex, et disparaît rapidement en quelques heures après l’arrêt de ce contact, en laissant une peau normale, sans séquelle [12].


Elle se localise surtout aux poignets et sur la face dorsale des mains et peut très rarement atteindre les paumes.


Les lésions urticariennes peuvent dans certains cas s’étendre sur les avant-bras et les bras, puis se généraliser à l’ensemble du revêtement cutané corporel. Un angiœdème peut apparaître.


À ces manifestations cutanées, peuvent s’associer d’autres signes extracutanés, dans le cadre d’une allergie immédiate aux protéines de latex : œdème péri-orbitaire, rhinite, conjonctivite, œdème laryngé, bronchospasme, asthme, divers troubles digestifs (diarrhées, etc.), hypotension, collapsus et choc anaphylactique [14].


Des urticaires de contact aéroportées sont possibles, notamment lors de l’utilisation de gants en latex poudrés. Ces accidents sont constatés dans les minutes suivant le déballage de gants en latex dans des salles de chirurgie mal ventilées ou ventilées en circuit fermé (professionnels à risques : personnels de santé et de nettoyage) [14].


Le latex naturel demeure la principale cause d’urticaire de contact aux gants en caoutchouc, notamment médico-chirurgicaux.


Le personnel de santé et d’autres secteurs professionnels, les patients atopiques ou allergiques à certains fruits ou multi-opérés représentent des groupes à risques de développer une hypersensibilité immédiate, de type I, aux protéines de latex [2, 15].






Dermatites de contact aux protéines (DCP)


Dans un contexte clinique d’eczéma chronique ou récidivant, avec des lésions érythémato-squameuses, parfois vésiculeuses, associées à un prurit, la survenue d’exacerbations urticariennes et/ou vésiculeuses dans les minutes suivant le contact avec un allergène protéique, le plus souvent au niveau des mains, des poignets et parfois des avant-bras, peut faire évoquer le diagnostic de DCP.


Des symptômes à type de conjonctivite, de rhinite ou d’asthme peuvent s’y associer en cas d’aérodispersibilité de l’allergène.


La DCP s’observe surtout chez les patients atopiques ou atteints d’une DIC qui facilite la pénétration de protéines à poids moléculaire élevé [12].






Leucodermies


Les très rares leucodermies chimiques consécutives au port de gants en caoutchouc sont dues principalement à l’éther monobenzylique de l’hydroquinone (MBEH) [4].









PRINCIPAUX ALLERGÈNES DES GANTS SELON LEUR MATÉRIAU



Gants en caoutchouc : naturel (latex) ou synthétique (élastomères)


Ils constituent une cause majoritaire d’allergies cutanées au caoutchouc d’origine professionnelle. Des composants chimiques variés, ajoutés pendant la fabrication des gants en caoutchouc (à la fois en latex naturel ou en caoutchouc synthétique), plutôt que le caoutchouc lui-même peuvent causer des DAC [11, 16].


D’après l’analyse de Pesonen et al. en 2015 [17] réalisée à partir des résultats de tests épicutanés du réseau européen de surveillance des allergies de contact (ESSCA), entre 2002 et 2010, les allergènes les plus souvent associés à une DAC professionnelle sont les additifs du caoutchouc : le thiurame-mix (5,63 % de tests épicutanés positifs), le 2-mercaptobenzothiazole (2-MBT) (1,42 %), le N-isopropyl N’-phényl-p-phénylènediamine (IPPD) (1,05 %) et le mercapto-mix (1,32 % de tests épicutanés positifs). Les aides à domicile, les aide-ménagères, le personnel de nettoyage, le personnel de santé, les métiers de la restauration, les maçons et les tailleurs de pierre, professions ayant recours au port de gants protecteurs imperméables (occlusifs), ont les taux les plus élevés de tests positifs aux thiurames [17].



DAC, eczémas de contact, allergie cutanée retardée



• Accélérateurs de vulcanisation


Présents dans les gants en caoutchouc, ils constituent un groupe important d’allergènes de contact, en particulier pour le personnel de santé.


Les thiurames, les dithiocarbamates et les thiophosphates sont considérés comme des accélérateurs très rapides dans le procédé de vulcanisation des caoutchoucs ; la 1,3 diphénylguanidine, les mercaptobenzothiazoles et les sulfonamides le sont moins.


Parmi les accélérateurs dits lents, il faut retenir les dérivés de la thiourée et les amines [5].



Accélérateurs très rapides


Même si la plupart des grandes firmes internationales ont remplacé les thiurames par des dithiocarbamates et/ou des dérivés de mercaptobenzothiazoles dans la composition des gants [18, 19], les thiurames demeurent les allergènes du caoutchouc les plus souvent positifs lors des tests épicutanés [20].


Dans une étude rétrospective de patients consultant pour une dermatite professionnelle entre 2002 et 2010, Geier et al. ont testé 3 448 personnes (24,4 %) pour suspicion d’allergie cutanée aux gants [21]. Le personnel de santé (1 058 patients) correspond au groupe professionnel le plus représenté.


Les résultats montrent que 13 % des patients ont des patch-tests positifs aux thiurames, qui demeurent les allergènes les plus incriminés. Viennent ensuite les dithiocarbamates (3,5 %), la 1,3-diphénylguanidine (3 %), le mercaptobenzothiazole et/ou ses dérivés (3 %) et plus rarement les thiourées (0,4 %) [21].


Ces résultats demeurent inchangés par rapport à ceux obtenus entre 1995 et 2001 par ces mêmes auteurs [18].


Les thiurames sont rarement retrouvés dans les gants médicaux tandis que les dithiocarbamates sont fréquents [22]. Cependant, les thiurames restent parmi les allergènes de contact des caoutchoucs les plus fréquents chez le personnel de santé [8, 10, 23, 24].


Une baisse de la prévalence des tests épicutanés positifs au thiurames-mix est relevée dans d’autres études, comme celle publiée en 2015 au Royaume-Uni [25]. Dans leur analyse des cas de DAC aux additifs du caoutchouc relatés par le réseau de surveillance des dermatoses professionnelles EPIDERM sur 1996-2012, Warburton et al. notent une diminution de l’incidence des DAC dues aux thiurames, au mercapto-mix et au mercaptobenzothiazole [25].


Une augmentation du nombre de cas de DAC au carba-mix contenant la 1,3-diphénylguanidine est par ailleurs constatée. Les thiurames demeurent toutefois les allergènes les plus souvent incriminés [25].


Les haptènes véritables des additifs de vulcanisation (thiurames et dithiocarbamates) ne sont pas encore identifiés.


Hansson et al. ont testé 24 patients atteints d’allergie cutanée de contact aux accélérateurs de vulcanisation de type thiurames, dithiocarbamates et/ou mercaptobenzothiazoles avec une série de 21 composants obtenus par analyse chimique de produits finis en caoutchouc vulcanisé, à l’exception de la diphénylguanidine, des oxydants de type p-phénylènediamine et des thiourées [19].


Les disulfures de thiurames et les dithiocarbamates forment une paire redox. L’oxydation du dithiocarbamate forme un disulfure de thiurame équivalent et la réduction du disulfure de thiurame forme un dithiocarbamate.


Les principaux accélérateurs utilisés dans les gants en caoutchouc sont à l’heure actuelle les dithiocarbamates mais la positivité des tests épicutanés aux thiurames demeure plus élevée que celle due aux dithiocarbamates.


La supériorité des thiurames comme marqueurs de sensibilisation à la paire dithiocarbamate/thiurame, déjà signalée antérieurement, est confirmée dans cette étude [19].


En raison de leur analogie structurale chimique, les thiurames sont de bons marqueurs de l’allergie cutanée aux dithiocarbamates [19, 26].


Dans d’autres études, l’évaluation des composants chimiques des gants révèle parfois de nouveaux ingrédients non listés dans les matériaux de fabrication. Ceux-ci sont les produits d’une réaction entre des accélérateurs entrant dans la composition du caoutchouc, comme par exemple entre les thiurames, les dithiocarbamates avec le disulfure de dibenzothiazyle ou MBTS, pour donner le sulfure de diméthylthiocarbamyl benzothiazole.


Cela éclaire sur le rôle potentiel d’accélérateurs du caoutchouc non testés pour leur potentiel allergisant.


Pour Hansson et al., le sulfure de dialkyldithiocarbamyl benzothiazole semble être le meilleur marqueur de sensibilisation aux allergènes du caoutchouc appartenant à l’un des trois groupes : thiurames, dithiocarbamates et mercaptobenzothiazoles [19].


Des sulfures de dialkyldithiocarbamyl benzothiazole se forment entre les thiurames et les mercaptobenzothiazoles.


En ce qui concerne les mercaptobenzothiazoles, les cas de sensibilisation cutanée paraissent surtout associés à des problèmes d’eczéma des pieds. Ils concernent donc davantage les chaussures que les gants [1].


Parmi les guanidines, la prévalence de l’allergie à la 1,3-diphénylguanidine (DPG) présente dans les gants chirurgicaux est en augmentation au cours de ces dernières années.


Plusieurs autres études récentes, comme celle d’Hamnerius en 2018, confirment cela [6]. Certains auteurs évoquent l’hypothèse du rôle de remplacement des gants en latex par des gants en caoutchouc synthétique [20, 22] :



• 5 observations de DAC à la 1,3-diphénylguanidine sont décrites par Baeck et al. en 2013 [27]. Ces auteurs belges soulignent le rôle du remplacement des gants en latex par des gants en caoutchouc synthétique (programme « hôpital sans latex ») ;


• 16 cas de DAC aux gants stériles en caoutchouc synthétique polyisoprène sont rapportés par Pontén et al. en Suède, chez le personnel de bloc opératoire [20]. L’analyse chimique des allergènes présents dans des extraits de 5 marques de gants est réalisée par chromatographie liquide à haute performance (HPLC). Des tests épicutanés positifs aux additifs des caoutchoucs sont relevés dans 12 cas avec la 1,3-diphénylguanidine des gants chirurgicaux, dans 8 cas avec les thiurames et dans 2 cas avec le diéthyldithiocarbamate de zinc (ZDEC). Les thiurames ne sont pas détectés dans les gants tandis que 8 patients allergiques aux gants ont des patch-tests positifs aux thiurames. La concentration en 1,3-diphénylguanidine est 10 fois plus élevée sur la face interne que sur la face externe des 2 gants analysés [20, 28] ;


• en 2018, Hamnerius rapporte 17 cas suédois de DAC professionnelle due au port de gants en caoutchouc, parmi le personnel soignant (14 cas dus à l’exposition à des gants chirurgicaux, 3 cas dus à des gants d’examen en nitrile) [6]. Parmi eux, 9 membres du personnel de santé, relevés allergiques à la 1,3-diphénylguanidine (testée à 1 % et à 2 % vas.), ont été exposés au port de gants chirurgicaux contenant cet allergène. L’allergie de contact à la 1,3-diphénylguanidine est aussi fréquente que celle due aux thiurames. Dans ce secteur professionnel, les cas de DAC aux additifs du caoutchouc sont associés de manière significative à des arrêts maladie dus à l’eczéma des mains. Ces auteurs proposent d’ajouter le patch-test avec la 1,3-diphénylguanidine à 1 % vas. dans la batterie standard même si les thiurames semblent de très bons marqueurs de l’allergie de contact à la fois aux thiurames et aux dithiocarbamates [19]. Le recours au port de gants sans diphénylguanidine est recommandé [6] ;


• 2 observations de DAC à la triphénylguanidine de gants chirurgicaux en caoutchouc synthétique sont par ailleurs signalées par Dahlin et al., chez une chirurgienne et une infirmière [29]. La présence de triphénylguanidine dans ces gants de chirurgie est confirmée par une analyse chimique à l’aide de différentes méthodes (chromatographie en phase gazeuse/spectrométrie de masse et chromatographie liquide).





Trois accélérateurs de type guanidine au minimum sont utilisés dans la fabrication du caoutchouc : la 1,3-diphénylguanidine, la triphénylguanidine et la di-o-tolylguanidine. Il n’existe pas de réaction croisée connue, à l’heure actuelle, entre la 1,3-diphénylguanidine et la triphénylguanidine.


L’effet de la durée d’exposition aux gants et le rôle de l’utilisation de désinfectants (solution d’éthanol) sur la quantité de 1,3-diphénylguanidine relarguée par la partie interne de gants en caoutchouc synthétique ont été analysés et mesurés par Hamnerius et al. Ce relargage augmente avec le temps d’exposition (87 % de la quantité totale de la 1,3-diphénylguanidine sur le versant interne des gants après 2 heures d’exposition). Dans le groupe ayant eu recours à l’emploi de désinfectants, avant le port de gants, la quantité relarguée de 1,3-diphénylguanidine est plus élevée [28, 30].






Accélérateurs dits lents


Les thiourées sont des additifs du caoutchouc néoprène.


Les gants représentent la troisième source d’allergie cutanée de contact aux thiourées après les chaussures et les dispositifs médicaux [31].


Pour diagnostiquer la sensibilisation cutanée de contact au caoutchouc de polychloroprène, 3 marqueurs sont utilisés dans les batteries de tests épicutanés : la diphénylthiourée (DPTU), la diéthylthiourée (DETU) et la dibutylthiourée (DBTU) [32].


Les composés de la thiourée sont considérés plutôt comme des allergènes faibles. Cependant, une étude récente menée par Samuelsson et al. [33] a montré que la diphénylthiourée est activée en des métabolites comme le phénylisothiocyanate et le phénylisocyanate, qui sont des sensibilisants forts. La diéthylthiourée est détectée par ces auteurs comme le composé le plus utilisé dans la fabrication d’articles en polychloroprène (dispositifs médicaux, équipements de plongée, matériel de sport) [33].


Dans deux études concernant l’allergie cutanée de contact aux accélérateurs des caoutchoucs, Cao et al. [34] ont montré une réaction positive aux thiourées chez uniquement 1 patient parmi 23 cas testés et Siegel et al. [35] chez seulement 1 patient sur 30 testés.


Cette fréquence basse de détection est attribuée à l’incapacité du mélange dialkylthiourée à détecter une sensibilisation à d’autres thiourées, comme la diphénylthiourée ou l’éthylènethiourée [34, 35].









• Antioxydants (amines, dérivés de la PPD comme l’IPPD, etc.)


Les principaux allergènes sont les dérivés de la paraphénylènediamine (PPD), rencontrés surtout dans les gants en caoutchouc noir ou foncé : N-isopropyl-N’-phényl PPD (IPPD), N-cyclohexyl-N’-phényl PPD (CPPD) et N-1,3-diméthylbutyl-N’-phényl PPD (DMPPD) [1, 16, 36, 37].


Dans l’étude de Rich et al., deux patientes atteintes de DAC aux gants, avec des patch-tests négatifs aux allergènes des caoutchoucs, réagissaient à deux antioxydants présents dans leurs gants : le 4,4’-thiobis (6-tert-butyl-méta-crésol) ou Lowinox 44S36 et le butylhydroxyanisole [38].






• Autres allergènes



Antiseptiques


Les ammoniums quaternaires sont parfois à l’origine de DAC aux gants. Ces tensioactifs utilisés comme stabilisants ou agents mouillants proviennent de bassins de trempage (chaînes de fabrication des gants).


Le chlorure de cétylpyridinium est un ammonium quaternaire largement employé comme agent glissant et antimicrobien, dans de nombreux gants médicaux. Il a été rarement incriminé dans des publications antérieures d’allergies cutanées de contact dues à des gants chirurgicaux en latex [2] :



• Pontén et al. rapportent 7 cas avec tests positifs au chlorure de cétylpyridinium parmi les 16 patients atteints de DAC aux gants stériles en caoutchouc synthétique de polyisoprène, déjà précédemment évoqués [20]. Le test est réalisé à 0,1 % en solution aqueuse. En raison de problème de cristallisation au fond du tube dans le réfrigérateur, le chlorure de cétylpyridinium doit être complètement dissous à température ambiante, avant d’être testé. Sa teneur analysée par HPLC est plus importante sur la face interne que sur la face externe des gants [20] ;


• Baeck et al. évoquent le rôle potentiel du chlorure de cétylpyridinium (irritant) dans l’augmentation de la prévalence des DAC aux gants en caoutchouc [27].





D’autres ammoniums quaternaires ont été incriminés : Vandenbroeke et al. [39] décrivent un eczéma sévère de la main, du poignet et de l’avant-bras droits ainsi que des lésions moins importantes de la main gauche, chez un ancien fermier. Pendant 2 heures, ce patient a porté sur la main droite un gant protecteur spécial enduit d’agent hydratant sur la face interne, lors du nettoyage de son abri de jardin. Des tests avec les allergènes de la batterie standard européenne, de la batterie caoutchouc, avec la camomille, les composants des crèmes utilisées et avec des morceaux des versants interne et externe du gant porté (Vileda Comfort and Care, Comfort plus, Extra-absorbent®, Belgium) ont mis en évidence une positivité aux gants et à l’alcool cétylique. La présence d’alcools gras et d’un ammonium quaternaire, le chlorure de dodécyl triméthylammonium (non disponible en test), proche du cétrimide a été notée. Les tests additionnels avec les ingrédients des gants étaient très positifs avec l’alcool stéarylique et autres. Le chlorure de benzalkonium ou chlorure d’alkydiméthylbenzylammonium s’est avéré positif [39].


Divers autres antiseptiques sont plus souvent utilisés à l’heure actuelle dans les gants chirurgicaux, comme le gluconate de chlorhexidine (Gammex® gants sans latex antimicrobiens Ansell) et le chlorure de dodécyldiméthylammonium. Même s’ils n’ont pas été décrits à l’origine de DAC lors du port de gants en caoutchouc, leur rôle potentiel doit être envisagé au cours du patch-testing [25].






Pigments ou colorants


Un colorant bleu de gant en nitrile porté par un infirmier était à l’origine d’une DAC, relatée par Reckling et al. [40]. Les tests épicutanés étaient positifs avec le gant en nitrile bleu et le colorant bleu phthalocyanine PB15, dont la présence dans le gant a été confirmée par l’analyse chromatographique (TLC). Le changement de ces gants bleus par des gants en nitrile de couleur blanche a entraîné la disparition complète des lésions cutanées [40].






Divers autres...


Au Royaume-Uni, Warburton et al. trouvent dans une étude menée entre 1996 et 2012, 26 cas de tests positifs à d’autres « agents » impliqués dans la fabrication du caoutchouc (de synthèse) qui incluent le N-(cyclohexylthio) phthalimide (retardateur de vulcanisation), le diamino-diphénylméthane, la dithiomorpholine et l’hexaméthylènetétramine [25]. Ces substances chimiques ne sont pas utilisées dans la fabrication des gants en caoutchouc.













Urticaires de contact (UC), allergie cutanée immédiate




• Protéines du latex ou caoutchouc naturel


Elles demeurent encore la cause principale d’urticaires de contact aux gants en caoutchouc naturel, en particulier des gants médico-chirurgicaux [2].


L’Hevea brasiliensis est la principale source naturelle mondiale de production du latex ou caoutchouc naturel obtenu par scarification. Cet arbre à caoutchouc appartient à la famille des Euphorbiaceae [36].


Parmi les objets en latex à l’origine des réactions cutanées à ces protéines, les gants (75 %) sont toutefois les principaux incriminés, par rapport à d’autres objets comme, par exemple, les ballons de baudruche... [36].


Le risque de sensibilisation au latex, largement décrit chez le personnel de santé [2, 41] ainsi que dans d’autres professions [14], a nettement diminué au cours de ces dernières années, grâce à l’application de mesures de prévention cutanée individuelle, notamment le recours au port de gants médicaux non poudrés, à faible teneur en protéines allergisantes, et également à l’utilisation plus fréquente de gants en caoutchouc synthétique [42].


De nombreuses études internationales confirment cette décroissance significative de l’incidence et de la prévalence des réactions allergiques notamment immédiates au caoutchouc naturel (latex), en particulier chez le personnel de santé [25, 42-44].


La sensibilisation immédiate au latex naturel est encore rencontrée fréquemment chez les personnes qui utilisent des gants en caoutchouc naturel au travail [45]. En 2015, Blaabjerg et al. [43] ont publié les résultats d’une analyse danoise de la prévalence de l’allergie au latex ou caoutchouc naturel, à propos de 8 580 cas, sur la période de 2002 à 2013. La prévalence de l’allergie clinique avait diminué de 1,3 % sur 2002 à 2005 et à 0,5-0,6 % sur 2006 à 2013. Celle de la sensibilisation évaluée par la méthode des prick-tests aux protéines du latex naturel était passée de 6,1 % sur 2002 à 2005 à 1,2 % sur 2010 à 2013 [43].


Les gants en caoutchouc naturel sont en général mieux acceptés par les cliniciens, en comparaison des gants variés en caoutchouc synthétique.


L’intérêt environnemental de la biodégradabilité du latex naturel par rapport aux risques parfois toxiques, lors de la destruction des gants en caoutchouc synthétique, est également davantage pris en considération à l’heure actuelle [42].


Palosuo et al. pensent qu’il est souhaitable pour le personnel soignant de trouver un équilibre dans l’utilisation des gants en caoutchouc naturel (latex) et en caoutchouc synthétique [42].


Madan et al. [45] évoquent la possibilité de poursuivre une activité professionnelle nécessitant le port de gants chez les personnes atteintes d’une allergie immédiate au latex dans la mesure où elles ne sont pas exposées à des gants en latex poudrés. Les autres membres du personnel de santé à proximité de leur poste de travail ne doivent utiliser que des gants sans latex naturel ou en latex non poudrés, à taux bas de protéines [45].


Au minimum, 15 protéines du latex, nommées Hevb, sont reconnues comme des allergènes. Parmi celles-ci, les protéines nommées Hevb2, Hevb5, Hevb6.01 et Hevb6.02, Hevb7, Hevb13 représentent des allergènes majeurs de la sensibilisation au latex, en particulier chez le personnel de santé [14].


Les Hevb1 et Hevb3 sont relevées chez des patients multi-opérés (spina bifida).


Les principaux allergènes responsables de réactions croisées dans le syndrome latex-fruits sont les suivants : Hevb2, Hevb6.01, Hevb6.02, Hevb6.03, Hevb7, Hevb8 et Hevb11 [44].


L’urticaire de contact au latex peut survenir par contact direct avec des gants en latex mais également par voie aéroportée, notamment avec la poudre des gants véhiculant ces protéines potentiellement aérodispersibles [14, 41].


D’autres signes cliniques allergiques concomitants à type de rhinite, de conjonctivite et d’asthme sont quelquefois constatés [14, 41].






• Additifs de vulcanisation


Rappelons ici que ces additifs sont présents dans des gants en caoutchouc synthétique et/ou naturel. Ils sont toutefois exceptionnellement en cause dans des manifestations d’urticaire de contact due aux gants. Citons des carbamates, le TETD ou tétraéthylthiurame disulfure, et le mercaptobenzothiazole ainsi que ses dérivés [11].






• Antioxydants


Une observation d’urticaire de contact a été décrite par Horn et al. [46] chez une infirmière portant des gants en nitrile au cours du travail.












Gants en matière plastique ou polymères thermoplastiques


Les DAC aux gants en matière plastique sont rares par rapport à celles observées avec les gants en caoutchouc [47].


Cette variété de gants ne contient pas d’agents de vulcanisation et/ou de protéines du latex naturel.


Ces DAC semblent toutefois sous-estimées, parce que sous-diagnostiquées.


Les principaux matériaux constituant les gants en matière plastique sont les suivants : vinyle, polychlorure de vinyle ou PVC (le plus utilisé), polyvinyle alcool ou PVA, polyéthylène, polyuréthane et spandex (ou élasthane) et matériaux multicouches [48].


L’ajout de composants chimiques, comme des antioxydants et des colorants semblables à ceux des gants en caoutchouc, potentiellement sensibilisants, ainsi que des agents plastifiants introduit de possibles allergènes au cours de leur fabrication [48, 49].


Au cours de ces dernières années, le marché des gants en PVC s’est développé en raison des allergies aux protéines du latex dans les gants en caoutchouc naturel. Ils sont utilisés pour des travaux d’entretien domestique et dans divers milieux professionnels [50].


Des cas d’allergie cutanée retardée, à type d’eczéma de contact allergique, sont décrits avec des gants en PVC contenant des additifs, comme des agents plastifiants, permettant la souplesse du revêtement, des stabilisants, des biocides et/ou des agents colorants [42, 49].


Quelques observations plus rares d’urticaires de contact dues aux plastifiants ou à d’autres additifs des gants en matière plastique sont également signalées [11].


La littérature médicale rapporte au cours de ces dernières années des observations plus fréquentes de DAC aux gants en matière plastique.


Dans une étude suédoise menée de 2002 à 2005, Pontén et al. relèvent 6 cas de DAC aux gants en PVC et 6 autres cas aux gants en caoutchouc naturel, parmi 658 observations. D’après les résultats de cette étude concernant des gants réutilisables, les DAC (eczéma) pourraient être aussi fréquentes pour les gants en PVC que pour les gants en caoutchouc naturel, en ce qui concerne ceux présentant une doublure interne [50]. Ces auteurs soulignent la difficulté d’obtenir des informations détaillées sur les ingrédients entrant dans la composition des gants en PVC.


Suuronen et al. détaillent en 2013 la composition de certains gants en PVC dans lesquels ils relèvent, par exemple, la présence de triphénylphosphite et de triphénylphosphate [51].



DAC, eczémas de contact, allergie cutanée retardée



• Agents plastifiants


Les phtalates et les polyesters adipiques représentent parfois jusqu’à 60 % de poids du matériau [11].


Le phosphate de tricrésyle, plastifiant dans des gants en PVC, peut être à l’origine de DAC professionnelles des mains lors du port de gants en vinyle.


D’autres plastifiants, comme le phosphate de triphényle, semblent rarement en cause.


Crépy et al. décrivent en 2014 un eczéma sévère des mains chez une femme agent d’entretien hospitalier qui utilisait en moyenne 20 paires quotidiennes de gants très fins en PVC à usage unique. Les patch-tests ont permis de mettre en évidence notamment une allergie aux gants en vinyle et au phosphate de tricrésyle présent dans cette variété de gants [52].


Les phtalates sont des plastifiants présents dans les gants en vinyle. Ils permettent l’augmentation de la flexibilité. La vigilance s’impose quant au risque potentiel d’hypersensibilité cutanée retardée avec le phtalate de di-isodécyle (DIDP) et le phtalate de di-2-éthylhexyl (DEHP).


Parmi les deux observations de DAC professionnelle due au DIPP évoquées par Lensen et al., l’une d’entre elles concernait un opérateur portant des gants de protection atteint d’une dermatite prurigineuse des mains, avec extension sur les avant-bras [53].


Deux cas de DAC aux polyesters adipiques dont le poly(adipic acid-co-1,2-propylèneglycol) présent dans des gants en PVC sont à retenir. Sowa et al. rapportent en 2005 le cas d’une agricultrice atteinte d’une DAC importante des mains et des avant-bras par sensibilisation aux polyesters adipiques contenus dans les gants en PVC qu’elle portait [54].


En 2007, Ueno et al. signalent le cas d’une femme d’entretien présentant un important eczéma des mains au poly(adipic acid-co-1,2-propylèneglycol) entrant dans la composition des gants en PVC utilisés. Des tests réalisés montrent toutefois que cette patiente peut mettre des gants contenant d’autres polyesters adipiques que celui en cause [55].






• Antioxydants


Le bisphénol A (résines d’époxy) est utilisé comme antioxydant et inhibiteur de fin de polymérisation lors de la fabrication de gants en PVC. Il est à l’origine de rares cas de DAC dues au port de gants en vinyle et en PVC. Plusieurs DAC professionnelles lors de l’emploi de gants en PVC sont rapportées :



• quatre observations de DAC dues au port de gants en PVC sont décrites en Finlande par Aalto-Korte, en 2003 [56]. Ces cas concernent une employée de l’industrie alimentaire, un dentiste, un apprenti-hygiéniste dentaire et une femme d’entretien à bord d’un navire. Dans ces différentes observations, l’analyse chimique des gants en vinyle ou en PVC portés a révélé la présence de bisphénol A et a ainsi permis de confirmer la pertinence clinique [56] ;


• en 2004, Matthieu et al. décrivent une nouvelle observation en Belgique, chez une opératrice de fabrication d’implants auriculaires, atteinte d’un eczéma des mains à la suite de l’utilisation de nouveaux gants non poudrés en PVC « haute densité » (HDV). Les tests épicutanés se sont avérés positifs avec les gants HDV et le bisphénol A (++) [57]. L’analyse chimique par spectrométrie de masse-chromatographie en phase gazeuse montre la présence de bisphénol A dans les gants HDV [57]. Leur remplacement par des gants en nitrile a permis la guérison complète de la dermatite des mains [57].









• Antimicrobiens


La 1,2-benzisothiazolinone-3-one (BIT) est un biocide utilisé dans la fabrication des gants en PVC, non poudrés.


Un total de 11 observations de DAC à la BIT, à la suite du port de gants en PVC (taux de BIT élevé, c’est-à-dire supérieur à 20 ppm), est décrit en Finlande en 2006 et en 2007 par Aalto-Korte et al., chez des membres du personnel dentaire (dentistes, assistantes dentaires) et d’autres professionnels de santé (aides-soignantes, physiothérapeute) [58].


Une concentration de 20 ppm de benzisothiazolinone dans un gant semble être suffisante pour la sensibilisation de patients avec des antécédents de dermatite des mains [59].


Le formaldéhyde ou un libérateur de formaldéhyde peut être ajouté, semble-t-il, dans les gants en PVC mais aussi dans d’autres variétés de gants, comme ceux en caoutchouc.


Pontén et al. évoquent le rôle potentiel du formaldéhyde libéré, notamment par les gants en PVC, dans la survenue de DAC. Celui-ci paraît toutefois difficile à établir sur la base des résultats des différentes études menées en 2006 et en 2009 [50, 60].






• Stabilisants


Le triphénylphosphite (TPPi) ou phosphite de triphényle (ester triphénylique de l’acide phosphorique) est utilisé comme stabilisant dans beaucoup de variétés de polymères (polyesters, polyéthylène, PVC, polyuréthane, composés en époxy, etc.). Il est aussi employé comme ignifuge (résistance accrue à la chaleur pour les produits finis).


Au cours de ces dernières années, le TPPi est identifié comme allergène potentiel dans des gants en PVC [59].


Le phosphite de triphényle (TPPi) peut se transformer en phosphate de triphényle (TPPa) lors de la fabrication de produits en matière plastique.


En 2011, Suuronen et al. observent à l’Institut finlandais de santé au travail (FIOH) 5 patientes travaillant dans le secteur de la santé atteintes d’un eczéma des mains exacerbé lors du port de gants. Les réactions positives sont notées avec leurs gants en PVC [51]. Les patch-tests sont effectués avec les composants de la batterie colles et matières plastiques comprenant les phtalates, le bisphénol A et le phosphate de triphényle, des monomères et des prépolymères d’isocyanates ainsi que des matières premières supplémentaires obtenues auprès des fournisseurs.


Parmi les 5 patientes, 2 ont réagi au TPPi. Pour l’une d’entre elles, une allergie cutanée de contact très importante est retenue comme cause principale de sa dermatite des mains. Le phosphate d’isodécyle et de diphényle n’a malheureusement pas pu être testé. Pour l’autre patiente, une sensibilisation concomitante à d’autres allergènes est également relevée. Quant aux 3 autres personnes, des réactions positives au PVC de leurs gants sont notées mais l’allergène spécifique n’est pas identifié.


Une analyse de 9 échantillons de gants en PVC est pratiquée à la recherche de phosphate de triphényle (TPPa) et de ses dérivés. Du TPPi à des concentrations de 0,004 % à 0,099 % est mis en évidence dans 6 échantillons de gants en PVC. Lors de cette étude, il est bien démontré qu’une transformation du TPPi en TPPa a lieu au cours du temps, dans la solution d’extraction, durant le stockage.


Ces auteurs soulignent le rôle du TPPi comme nouvel allergène dans les gants en PVC à usage unique. Cet ingrédient a été détecté dans plusieurs gants en PVC, à des concentrations relativement élevées. Il pourrait peut-être expliquer certaines allergies à des gants en matière plastique, préalablement non résolues [51].


En 2013, Vandevenne et al. [61] rapportent l’observation d’une jeune femme de 26 ans, travaillant dans une sandwicherie, atteinte d’une DAC de la face dorsale des mains. Le rôle du terrain atopique personnel et de l’humidité sur le lieu du travail est évoqué. En raison d’une allergie cutanée aux carbamates de gants réutilisables en latex et en nitrile, elle a recours au port de gants en vinyle à usage unique. Elle consulte ensuite pour une DAC chronique des mains. Les patch-tests avec 2 types de gants en PVC montrent des réactions positives. L’identification de la présence de TPPi dans les gants et les réactions positives lors des tests épicutanés avec cet allergène à 0,1 % et à 1 % vas. permettent de préciser la cause de cette sensibilisation cutanée de contact de type retardé, d’évolution chronique [61].


Grâce à l’analyse de 3 marques de gants en PVC, Crépy et al. montrent la présence concomitante de TPPa et de TPPi [52, 62]. Le TPPi est considéré comme un sensibilisant cutané modéré [63].


Quatre cas de DAC probablement dus au maléate de mono(2-éthylhexyle), épitope responsable, retrouvé dans des gants en PVC au Japon sont rapportés, l’un d’entre eux par Ueno [55] et les 3 autres par Ito et al. [63]. Ces gants provenaient du même fabricant, qui a ensuite cessé d’utiliser cet allergène dans leur composition [55, 63, 64].






• Pigments organiques


Des agents colorants présents dans des gants en PVC sont rarement en cause.


Citons le cas d’un métallurgiste atteint d’un eczéma sévère des mains. Il portait des gants protecteurs en coton avec des éléments antidérapants en PVC bleu, au niveau des extrémités digitales (faces palmaires). Cette DAC a été causée par une sensibilisation cutanée due au pigment bleu appelé Vinamon® Blue BX FW (à base de phtalocyanine cuivrée). Ce colorant résistant au feu et aux intempéries est un bleu très fort et brillant, associé à des tons de rouge cuivré [64].


D’autres pigments organiques, comme l’Irgalite Orange® F2G, sont exceptionnellement en cause. Rappelons ici le cas d’une patiente agent d’entretien hospitalier présentant des réactions eczématiformes à la suite du port de gants en PVC. Les tests épicutanés ont mis en évidence une positivité à l’Irgalite Orange® F2G (CI Pigment orange 34), qui appartient à la famille des composés azoïques avec 2 cycles pyrazolones [65].










Urticaires de contact (UC), allergie cutanée immédiate



Peu d’observations sont décrites dans la littérature. Quelques cas d’UC dus à des plastifiants ou à d’autres additifs des gants en matière plastique (colorants...) sont rapportés.


Citons le rôle du di-octylphtalate (DOP), plastifiant dans la manchette antidérapante en PVC de gants en coton, chez un vendeur de pneus automobiles [66].


Les mêmes auteurs, Sugiura et al., décrivent en 2002 un cas rare d’urticaire de contact aux gants en polyéthylène, à rythmicité professionnelle, chez un cuisinier, frère du vendeur précédent. Des réactions positives avec des tests à un lubrifiant et à des agents antioxydants comme le di(2-éthylhexyl) phtalate (DEHP) ou l’Érucamide, etc. sont signalées [67].


Sasseville et al. rapportent une observation d’UC avec dyspnée et toux chez une infirmière atopique, 5 à 10 minutes après le port de gants à usage unique poudrés, en PVC. Les différents tests détaillés sont restés négatifs. Des extraits avec des produits chimiques séparés contenus dans les gants en PVC n’ont pas pu être préparés [68].


Le cas d’un mécanicien utilisateur de gants fluorescents dans le garage où il travaillait, atteint d’une UC, est décrit par Sugiura et al. Le prick-test au colorant fluorescent extrait des gants portés s’est révélé positif et a ainsi confirmé son rôle dans l’apparition de la symptomatologie cutanée. Aucune information précise sur la composition de ce colorant n’a été donnée par le fournisseur [69].


D’autres molécules contenues dans des gants en matière plastique, comme un agent glissant (oléamide), le TPPi, les résines d’époxy et le formaldéhyde invitent à une réelle vigilance quant aux risques potentiels d’urticaire de contact, même s’il n’y a pas de cas décrit jusqu’à présent, avec l’une ou l’autre d’entre elles.









Gants en cuir à usage industriel


La plupart des gants en cuir industriel sont tannés avec des sels de chrome trivalents [1].


Le principal allergène à l’origine de DAC aux gants en cuir est le chrome trivalent ou hexavalent. Le chrome hexavalent est considéré comme un allergène plus puissant.


D’après les normes européennes, la teneur en chrome VI doit être inférieure à 3 ppm. Des teneurs significatives en chromates hexavalents ont été détectées dans des gants en cuir [11].


La quantité de chrome relarguée à partir du cuir tanné au chrome et l’état d’oxydation (chrome trivalent ou chrome hexavalent) sont largement dépendants des facteurs d’exposition, tels que le taux d’humidité relative durant le stockage et les contacts avec des solutions alcalines [70-72]. Ces dernières peuvent augmenter les taux de chrome total ou de chrome hexavalent libérés à partir du cuir.


Quand ces gants deviennent humides, des chromates peuvent être relargués et induire des manifestations allergiques cutanées de contact de type retardé (eczéma) [72].


Hedberg et al. [73] décrivent en 2016 le cas d’un métallurgiste atteint d’une dermatite des mains associant hyperkératose, desquamation et fissures, par allergie aux chromates. Ces auteurs considèrent que le pH élevé à 9,8 du fluide de refroidissement utilisé a contribué à un relargage relativement important de chrome hexavalent à partir des gants en cuir portés. La prudence s’impose dans les professions où des gants en cuir tanné au chrome sont utilisés avec des manipulations de solutions alcalines [73].


Un effet semblable combiné du chrome et du pH alcalin est bien connu pour les ciments [74].






Gants métalliques


La libération de nickel à partir de gants anticoupures en cottes de maille, recouvrant 5 ou 3 doigts peut être à l’origine d’eczéma de contact allergique des mains. Le nickel est le principal allergène responsable de DAC dans cette variété de gants [11].






Gants en tissu, fibres textiles diverses (jersey, coton...)


Des colorants textiles sont exceptionnellement en cause dans la survenue de DAC lors du port de cette variété de gants. Des réactions cutanées positives sont relevées avec le Disperse Orange 3, le 4-aminoazobenzène, le Disperse Red 17, le Disperse Blue 35, etc. [11].






Poudre des gants


Le poudrage à l’intérieur des gants (à base d’amidon de maïs, plus rarement d’amidon de blé, parfois aussi de lactose ou de carbonate de calcium) facilite le gantage et le dégantage sans augmenter leur épaisseur. La poudre des gants est un facteur influençant l’irritation cutanée. À l’exception de rares cas d’allergie cutanée de contact, la poudre d’amidon n’est pas habituellement allergisante [41, 48].


Rappelons ici que la poudre des gants en latex peut véhiculer les protéines sensibilisantes du caoutchouc naturel ou latex (rôle dans la survenue de dermatites de contact aéroportées). Des isothiazolinones ont par ailleurs été incriminées comme allergènes potentiels dans la poudre de gants protecteurs [11, 48].










TESTS CUTANÉS : EXPLORATION ALLERGOLOGIQUE D’UNE DAC OU D’UNE UC SUSCEPTIBLES D’ÊTRE DUES AUX GANTS (PORTÉS OU NON AU COURS DU TRAVAIL)




Eczémas de contact, hypersensibilité cutanée retardée


La réalisation de tests épicutanés sous forme de patch-tests avec les allergènes de la batterie standard européenne, recommandée par l’EECDRG, est très utile.


Elle comporte en effet plusieurs ingrédients entrant dans la composition des caoutchoucs, comme les thiurames (thiuram-mix), le mercaptobenzothiazole, le mercapto-mix, l’IPPD (N-isopropyl-N’-phényl-4-phénylènediamine), ainsi que d’autres allergènes comme les métaux, le bichromate de potassium et le sulfate de nickel, le formaldéhyde, les résines d’époxy... [11].


Il convient toujours de s’assurer de la pertinence d’un test positif dans l’eczéma du patient pour poser le diagnostic de DAC à cet allergène.


En cas de suspicion de sensibilisation cutanée à des gants en caoutchouc, des tests complémentaires avec les composants de la batterie spécialisée des caoutchoucs peuvent être également effectués.


Warburton et al. [75] ont recommandé en 2016 une batterie réactualisée européenne des caoutchoucs ainsi que quelques autres ajouts complémentaires, temporaires, d’allergènes concernant les caoutchoucs, non rapportés ici de manière exhaustive [75].


Les allergènes suggérés dans cette batterie réactualisée sont tous disponibles en préparations commerciales pour patch-tests à 1 % dans la vaseline, sauf ceux dont la concentration autre est précisée.


Citons surtout les principaux allergènes ci-après :



• parmi les accélérateurs de vulcanisation :



– les thiurames : le disulfure de tétraméthylthiurame (TMTD) [75], le monosulfure de tétraméthythiurame (TMTM) [1], le disulfure de tétraéthylthiurame (TETD) et le disulfure de dipenta-méthylènethiurame ;


– les dithiocarbamates : le dibutyldithiocarbamate de zinc (ZDBC) et le diéthyldithiocarbamate de zinc (ZDEC) ;


– les benzothiazoles : le 2-mercaptobenzothiazole (MBT) à 2 % vas. (batterie standard) et le N-cyclohexyl-2-benzothiazylsulfénamide (CBS) ; le disulfure de dibenzothiazyle (MBTS) et le morpholinylmercaptobenzothiazole (MOR) ;


– les thiourées : la dibutylthiourée, la diphénylthiourée, la diéthyl-thiourée ;


– les guanidines : 1,3-diphénylguanidine ;





• parmi les antioxydants, dérivés de la paraphénylènediamine (PPD) contenus dans les gants en caoutchouc noirs ou foncés : la N-isopropyl-N’-phényl-4-phénylènediamine (IPPD) à 0,1 % vas. (contenue dans la batterie standard), la N-cyclohexyl-N’-phényl-4-phénylènediamine (CPPD), la N,N’-diphényl-p-phénylènediamine (DPPD) et la N,N’-di-2-naphthyl-4-phénylènediamine ;


• parmi d’autres allergènes : le N-(cyclohexylthio) phtalimide à 0,5 % vas. ainsi que les gants portés tels quels.





Parmi les ajouts temporaires, citons de manière non exhaustive le 4,4’-diaminodiphénylméthane à 0,5 % vas. et le chlorure de cétylpyridinium à 0,5 % vas.


Il est important aussi en effet de prévoir des patch-tests avec les matériaux des deux versants des gants portés (fragments de gants testés tels quels) pour mettre en évidence l’allergie cutanée de contact correspondante, bien que l’identification de l’allergène précis puisse ne pas être possible [76].


Des morceaux de gants suffisamment grands, humidifiés dans de l’eau, de l’éthanol ou de l’acétone peuvent être testés dans du matériel pour tests (chambres), chaque face du gant de manière séparée.


Les patients ne devraient toutefois pas porter de gants pour lesquels ils ont eu des résultats négatifs des patch-tests, avec réaction positive à un composant chimique présent dans le gant [22].


Quand il y a une forte suspicion d’allergie de contact mais que les résultats des tests sont négatifs, le recours à des extraits de gants préparés dans des laboratoires spécialisés peut être inestimable pour augmenter la concentration d’allergènes présents dans le matériel pour le patch-test.


Les allergènes présents peuvent n’avoir aucun rapport avec les caoutchoucs. Ils peuvent avoir été inclus dans les gants pour des propriétés complémentaires (antiseptiques ou autres...), comme par exemple des ammoniums quaternaires (chlorure de cétylpyridinium [20], chlorure de dodécyldiméthylammonium ou chlorure de dodécyltriméthylammonium [39]) ou du gluconate de chlorhexidine...


Warbuton et al. soulignent la nécessité de tests de routine avec des fragments de gants dans les investigations de DAC chez des utilisateurs de gants en caoutchouc [75].


Rose et al. proposent différentes batteries de tests complémentaires pour l’exploration cutanée de patients atteints d’allergie cutanée retardée ou immédiate à type d’urticaire de contact aux gants [49].


D’après ces auteurs, citons quelques allergènes intéressants à tester sous forme de patch-tests chez des patients atteints d’une DAC (eczéma) aux gants en PVC :



• batterie standard européenne :



– formaldéhyde 2 % aq. ;


– résines d’époxy 1 % vas. ;





• batteries additionnelles :



– matières plastiques et colles : bisphénol A 1 % vas. ; phtalates di(2-éthylhexyl) (DEHP) ou dibutyl ou dioctyl (DOP) entre 2 et 5 % vas. ; phosphate de tricrésyle 5 % vas. ; phosphate de triphényle 5 % vas. ;


– biocide, conservateur : 1,2 benzisothiazolin-3-one (BIT) 0,05 % vas. ;


– colorants textiles : Disperse yellow 134 à 1 % vas. ; colorant bleu Vinamon® Blue (BX FW), colorant Irgalite Orange® F2G, F8G...










D’autres substances non commercialisées (phosphite de triphényle 5 % vas., polyesters adipiques, maléate de mono (2-éthylhexyle) [DEHP] 1 % vas., etc.), pourraient être également utiles pour le patch-testing [11].






Urticaires de contact, hypersensibilité cutanée immédiate


Les prick-tests par simple piqûre de la peau au travers d’un gant ne sont pas à effectuer en pratique en raison de leur faible reproductibilité.


Certains préfèrent réaliser des prick-tests avec du latex naturel ou avec le surnageant du liquide d’incubation, obtenu après avoir immergé des morceaux de gants en latex dans du sérum physiologique, pendant environ 24 à 48 heures.


En cas de positivité, la réaction se produit dans les minutes suivant le début de la pratique du test (très rares effets secondaires). De faux négatifs peuvent toutefois s’observer. Cette méthode semble être de moins en moins effectuée [14].


Les prick-tests (lancettes) avec des extraits commerciaux standardisés de latex sont utilisés afin de confirmer le diagnostic d’allergie immédiate aux protéines de latex.


Ils doivent être exécutés après épreuves de contrôle positive (sulfate de codéine ou histamine) et négative (sérum physiologique).


Ils ne doivent être réalisés qu’après une semaine d’interruption de tout traitement à base d’antihistaminiques ou de corticoïdes [14].


La teneur en protéines et en allergènes d’extraits de latex naturel commercialisés par 7 fabricants différents (Alk-Abelló, Allergopharma, Bial-Aristegui, Leti, Lofarma, Q-Pharma et Stallergènes), notamment la teneur en 4 allergènes majeurs impliqués dans l’allergie au latex (Hevb1, Hevb3, Hevb5 et Hevb6.02) a été analysée par Gabriel et al. [77]. Les résultats de ces investigations montrent une importante hétérogénéité entre les 7 extraits standardisés de latex quant à la teneur en protéines, et la non-détection de certains allergènes majeurs, en particulier Hevb3 et Hevb5, dans certains extraits.


En cas de suspicion d’allergie au latex, certains auteurs proposent d’effectuer des prick-tests avec au moins 2 extraits commercialisés par des fabricants différents afin de réduire le risque de faux négatifs [77].


Les prick-tests ont une très bonne sensibilité (plus de 90 %) et leur spécificité est de l’ordre de 70 % [14].


Les éventuels tests de provocation cutanée (doigtier découpé dans le gant de latex présumé en cause) ou autres (tests de provocation bronchique aux protéines de latex par voie inhalée) ne doivent jamais être pratiqués en dehors du milieu hospitalier, compte tenu des risques potentiels d’allergie grave (urticaire généralisée, bronchospasme jusqu’au choc anaphylactique) [14]. Ils sont même à proscrire [11] !


Le dosage radio-immunologique des IgE spécifiques vis-à-vis des protéines du latex (RAST) dans le sérum du patient est très utile notamment avec dosage des recombinants [14].










RÉPARATION [1, 11]



Une déclaration éventuelle en maladie professionnelle (MP) du régime général (RG) de la Sécurité sociale peut être envisagée lors de la mise en évidence d’un eczéma de contact allergique à un composant de gants protecteurs portés au cours du travail.


Le bon choix de gants de substitution adaptés, en vue du maintien au poste de travail demeure toutefois une étape essentielle dans la démarche de prévention.


Devant des lésions eczématiformes des mains ou des poignets dues aux gants, voici quelques numéros de tableaux de MP utiles à connaître :



• tableau no 65 pour les substances suivantes :



– sulfure de tétraméthylthiurame ;


– mercaptobenzothiazole ;


– IPPD et ses dérivés ;


– dithiocarbamates ;


– dérivés de la thiourée ;


– benzisothiazoline-3-one, etc. ;





• tableau no 10 pour les produits de tannage du cuir au chrome ;


• tableau no 15 bis pour les amines aromatiques et leurs dérivés ;


• et éventuellement les tableaux no 43 (aldéhyde formique et ses polymères), no 49 (amines aliphatiques, etc.) et no 51 (résines époxydiques et leurs composants).
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