fiche d’allergologie-pneumologie professionnelle

En résumé

La sensibilisation respiratoire professionnelle aux
petits mammiféres de laboratoire concerne les salariés
en contact avec les animaux d’expérience, essentielle-
ment dans le cadre de la recherche biologique, médi-
cale et pharmaceutique et reste d’actualité malgré les
nombreuses mesures préventives mises en place.
Laffection est habituellement d’origine immunoaller-
gique, IgE dépendante. Les allergenes majeurs ont,
pour nombre d’entre eux, été identifiés et caractéri-
sés, en particulier pour le rat et la souris, espéces les
plus souvent en cause.

Lallergie respiratoire aux petits mammiféres est faci-
lement reconnue, le plus souvent par le salarié lui-
méme, mais lorsque plusieurs espéces animales sont
présentes, rapporter la sensibilisation a une espéce par-
ticuliere peut se révéler difficile par le seul interroga-
toire. En pratique le diagnostic repose habituellement
sur la présence d’'une symptomatologie chronologi-
quement liée au contact avec les animaux et la positi-
vité des tests allergologiques sérologiques ou cutanés.
L’atopie est un facteur de risque de survenue de Iaf-
fection mais le facteur de risque essentiel est le niveau
d’exposition a Pallergéne.

La prévention technique met en ceuvre toutes
mesures susceptibles de réduire I’exposition. Lemploi
de protections individuelles et le respect de mesures
d’hygiéne particulierement strictes peuvent éventuel-
lement permettre la poursuite du travail, mais il existe
un risque d’accident anaphylactique en cas de mor-
sure ou d’une blessure avec un instrument ayant été
en contact avec P’animal.

Ces affections (asthme et rhinite) sont réparées au
titre du tableau n° 66 des maladies professionnelles du
régime général de la Sécurité sociale.

Ne seront traités dans cette fiche que les petits mam-
miféres de laboratoire bien que d’autres espéces puis-
sent étre rencontrées.

Cette fiche d’allergologie professionnelle annule et remplace
la fiche TR 16 « Allergie respiratoire professionnelle aux
petits mammiféres de laboratoire ».

a sensibilisation respiratoire
professionnelle  aux  petits
mammiferes de laboratoire est
apparue dans la littérature
médicale dans les années 50-
60 du XXe siecle, mais ce n'est qua partir de la
décennie soixante-dix que l'intérét du corps médical
s'est porté vers laffection, lorsque le développement de
la recherche biologique, médicale et pharmaceutique a
multiplié le nombre des salariés en contact avec les ani-
maux d'expérience. Depuis, de nombreuses mesures
préventives ont été mises en place mais l'allergie respi-
ratoire professionnelle aux petits mammiferes de labo-
ratoire semble bien rester une affection d’actualité.

PHYSIOPATHOLOGIE

Llasthme professionnel traduit une réponse immu-
noallergique de type immédiat, IgE dépendante.
Lexposition a l'allergéne a lieu essentiellement par inha-
lation avec possibilité, 2 moindre degré, d'une exposi-
tion par voie oculaire ou par contact cutané.

Les allergenes majeurs responsables de l'allergie aux
petits mammiferes de laboratoire ont, pour nombre
d’entre eux, été identifiés et caractérisés [1].

Ce sont ceux du rat et de la souris qui ont été les plus
étudiés, ces especes animales étant les plus souvent uti-
lisées dans les laboratoires de recherche.

- Chez la souris, au moins trois allergénes distincts
ont été identifiés et caractérisés. Lallergene majeur
Mus m 1 est une protéine urinaire de poids moléculaire
(PM) 19 kD retrouvée aussi sur la fourrure de I'animal
et sécrétée en quantité beaucoup plus importante par
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les males. Mus m 2 est une protéine de PM de 16 kD
trouvée dans la fourrure et les phanéres de 'animal mais
pas dans l'urine. Lalbumine de la souris est également
antigénique et 30 % des sujets allergiques a la souris y
sont sensibilisés.

- Chez le rat, deux allergenes majeurs sont identifiés :
Ratn 1A et Ratn 1B, de PM 18,7 kD sont retrouvés dans
la fourrure, les phaneres, l'urine et la salive de I'animal ;
I'albumine du rat peut également étre en cause.
Rat n 1, protéine urinaire, est également sécrétée en quan-
tité bien plus importante chez le male.

Le contact avec des rats et des souris males repré-
sente d'ailleurs un risque supplémentaire important de
sensibilisation réaginique [2].

- Pour les autres especes animales, les allergenes sont
moins caractérisés.

Les principaux allergénes sont présentés dans le

Bien que certains mammiferes soient plus sou-
vent en cause (rats, souris, lapins) [4, 5], I'allergénicité
plus forte de certaines especes n'a jamais été formelle-
ment montrée et c'est probablement ['espece avec laquelle
le salarié est le plus en contact qui est la premicre a étre
sensibilisante.

Les sensibilisations a plusieurs especes animales
sont habituelles [5, 6] et la survenue d'une allergie 2 un
petit mammifére de laboratoire représente un facteur
de risque important de sensibilisation - dite secondaire
- 4 une seconde espece animale [7]. Un certain degré
d’homologie structurelle des allergenes pourrait expli-
quer ce mécanisme ; en effet la plupart d’entre eux

semble appartenir au groupe des lipocalines qui, d'une
espece animale a I'autre, conservent des régions struc-
turelles et des structures tridimensionnelles identiques
[3].

La densité des différentes especes animales dans le
laboratoire et I'importance de I'exposition a chacune
d’entre elles est bien stir aussi a prendre en compte.

Des symptomes respiratoires et cutanés sont tres
souvent associés a des tests immunologiques négatifs [8
a 10]. Le role de l'exposition aux endotoxines bacté-
riennes du lieu de travail est alors a considérer, comme
cela a déja été envisagé avec le rat [11] et montré a pro-
pos de la souris [12].

PREVALENCE

Des les premieres enquétes menées en milieu de tra-
vail, les manifestations réaginiques aux petits mammi-
feres sont apparues fortement endémiques. Ainsi :

- en 1974, aux Etats-Unis, Lincoln et al. [13] obser-
vaient que 11,3 % des 238 chercheurs, techniciens et
agents d'entretien des animaleries de Oak Ridge National
Laboratory, dans le Tennessee, souffraient de rhinite,
asthme ou rashs cutanés en rapport avec une allergie aux
animaux de laboratoire ;

- en 1975, une enquéte multicentrique américaine,
menée par Lutsky et al. [5] parmi 1 293 salariés expo-
sés a des petits mammiferes de laboratoire rapportait
une prévalence des symptdmes de 14,7 % liés a ces

Principaux allergénes des petits mammiféres de laboratoire [1].

Animal Allergéne Poids moléculaire (en kD)
Mus m | 19
Souris Mus m 2 16
Albumine
Rat n IA/Rat n IB 18.7
Rat (02u - globuline)
Albumine
Cochon d’Ind Cavp |
ochon d’Inde Gy o
Lapin Agl 17
Ag2
Canf | 25
Chien Canf2 19
Albumine

Source Fonction biologique

Poils, phaneéres, urine Lipocaline™ (protéine

de transport)

Poils, phaneres Inconnu

Sérum Protéine sérique

Lipocaline (protéine de
transport de phéromone)

Poils. phanéres. urine et salive

Sérum

Poils, phaneres, urine Inconnu

Poils, phaneres, urine

Poils, phaneéres, salive Possible lipocaline

Poils, phaneres, urine

Poils, phaneéres, salive Inhibiteur de la cystéine protéase

Poils, phaneéres, salive Lipocaline

Sérum Sérum albumine

* Les lipocalines, fabriquées par le foic et les glandes sécrétoires, sont une famille de protéines intervenant, entre autre, dans le transport de molécules de faible
PM telles les vitamines et les phéromones, odorants urinaires jouant un role dans l'activité sexuelle des rongeurs [3].



derniers ; tous les sujets atteints présentaient une rhi-
nite, compliquée, chez 71 % d’entre eux, d'un asthme.

Par la suite, les enquétes transversales en milieu de
travail se sont multipliées. Toutes confirmeront la grande
fréquence de cette pathologie, avec des manifestations
réaginiques professionnelles, retrouvée chez 11 a 44 %
des salariés interrogés [4, 6, 8, 10, 14 a 20].

Sont a signaler également :

- Aoyama et al. [21] qui, en 1992, publiaient les résul-
tats d'une étude multicentrique menée parmi 5 641 per-
sonnes exposées professionnellement aux petits mam-
miferes dans 137 laboratoires de recherche japonais ;
23 % présentaient un symptome allergique lié au travail,
le plus souvent une rhinite allergique ; 70 % des sujets
symptomatiques I'étaient devenus dans les 3 premieres
années d’exposition. Un antécédent d’atopie lors de
I'anamnese, le nombre d’especes animales manipulées
et la durée d’exposition étaient significativement corré-
1és au développement des symptomes d'allergie.

- Bryant et al. [22], en Australie, en 1995, lors d’'une
enquéte transversale réalisée parmi 228 sujets qui mani-
pulaient des petits mammiferes de laboratoire obser-
vaient une prévalence symptomatique de 56 % (N = 73)
parmi les sujets qui avaient été en contact pendant
3 mois ou plus avec ces animaux ; 62 % avaient des tests
cutanés réaginiques positifs avec les allergenes des petits
mammiféres et 21 % présentaient une hyperréactivité
bronchique. Les sujets atopiques et ceux qui étaient tres
exposés (employés d'animalerie) avaient des tests cutanés
positifs aux petits mammiferes et des symptdmes d'asthme
plus fréquents (77 % et 30 % chez les atopiques ; 84 % et
33 % parmi les employés d’animalerie).

- Fuortes et al. [23], en Iowa (USA), en 1996, com-
paraient un échantillon aléatoire de 103 employés de
'Université exposés aux petits animaux de laboratoire
versus 113 employés n’ayant jamais été en contact, lors
d'une étude transversale de type exposés non exposés ;
apres prise en compte du tabagisme, le groupe travail-
lant au contact des petits mammiferes rapportait plus
souvent la présence de symptomes liés au travail : toux
(OR = 6,87), sibilances (OR = 12,96), oppression tho-
racique (OR = 2,89). Les facteurs associés a la présence
de symptomes respiratoires liés au travail étaient la pré-
sence d'antécédents personnels de pollinose, une histoire
familiale d'atopie, la positivité de tests cutanés réagi-
niques avec |'environnement, un antécédent de mor-
sure animale, 'age et le tabagisme. Le tabagisme était
en particulier associé a la présence de symptémes res-
piratoires liés au travail chez les sujets exposés aux petits
mammiféres mais pas a la positivité des tests cutanés
d'atopie (avec les pneumallergenes de I'environnement
et les pollens).

- Larese Filon et al. [24], en 2002 en Italie, rappor-
taient une prévalence de sensibilisation (tests allergiques

il
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positifs) de 24,4 % parmi 45 employés exposés a Trieste
et de 35 % parmi 80 sujets exposés a Pérouse. La pré-
valence des symptomes était respectivement de 11,1 %
et 11,2 % dont 2,3 % et 3,7 % souffraient d’asthme pro-
fessionnel. La présence de symptdmes chronologique-
ment liés au travail était significativement corrélée a la
positivité des tests cutanés réaginiques aux phanéres
des animaux, aux tests cutanés d'atopie, a une durée d'ex-
position supérieure a cing heures par jour.

Des études longitudinales ont été menées, elles, bien
moins nombreuses :

En 1983, Davies et al. [25] publiaient les résultats
d'un premier suivi longitudinal chez 148 sujets récem-
ment embauchés par le centre de recherche des
Laboratoires ICI, en Grande-Bretagne et exposés aux
petits animaux de laboratoire. Au cours de la premiere
année d’exposition, 15 % de ces salariés étaient deve-
nus symptomatiques, 2 % ayant développé un asthme
professionnel.

En 1987, la méme équipe médicale [26] rapportait une
nette diminution entre 1979 (37 %) et 1984 (12 %) de
l'incidence annuelle des symptdmes, mise sur le compte
d'une politique d'information du personnel sur les regles
d’hygiene a respecter, de procédures rigoureuses dans le
maniement des animaux, soumises 2 des controles stricts.
En 1995, une étude additionnelle [27] signalait que le taux
de sensibilisation de I'organisme mesuré sur le taux d'IgE
spécifiques des allergénes animaux (détection par tech-
nique du RAST d'IgE d’extrait urinaire de cobaye, sou-
1is, rat et phaneres de lapin) était en fait bien supérieure,
atteignant 40 % apres un an et 53 % apres deux ans.
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En 2002, Goodno et al. [7] publiaient les résultats
d’un programme de prévention de l'allergie aux petits
mammiferes de laboratoire, mis en place en 1991 puis
évalué pendant 10 ans sur la fréquence de l'affection ;
626 employés inclus dans I'étude avaient bénéficié d’'un
suivi clinique annuel. Lincidence de la maladie, établie
sur questionnaire, était mesurée en personne-année
(2 231 personnes/année suivies). Le taux d'incidence
annuel était de 1,34 cas/100 personnes/année (IC 95 % :
0,78-1,90) pour lallergie de novo et de 11 cas/100 per-
sonnes/année (IC 95 % : 7,4-14,6) pour la survenue d'une
allergie 2 une seconde espece animale. Le taux annuel d'in-
cidence de l'allergie de novo était passé de 3,6 % a 0 au
cours des 5 premieres années et n'avait pas dépassé
1,2 % les années suivantes alors que l'allergie « secon-
daire » avait une incidence annuelle supérieure a 8 %
en moyenne sur 10 ans.

En 2003, Draper et al. [28] en Grande Bretagne, a
partir des statistiques SWORD, considérant une popu-
lation exposée de 12 000 a 17 300 personnes, propo-
saient des taux d'incidence annuelle de la rhinite et de
l'asthme professionnels aux petits mammiferes de labo-
ratoire a respectivement 2,49 et 1,56/1 000 per-
sonnes/année.

En 2005, Elliott et al. [29] publiaient les résultats du
suivi de 495 employés en contact avec des animaux de
laboratoire, a 'occasion de leur travail pour un labora-
toire pharmaceutique. L'étude menée par questionnaire
et test sérologique (RAST), avec un suivi de 12 ans avait
pour but de décrire le lien entre les niveaux d’exposition
aux animaux de laboratoire (mesurés en nombre de jour
par semaine et en nombre d’heures par jour), et la sur-
venue d'une allergie a ces animaux. LUincidence des
symptomes d'allergie était de 2,26/100 personnes/année
(IC 95 % : 1,61-2,91) et celle des IgE spécifiques de
1,32/100 personnes/année (IC 95 % : 0,76-1,87). Les taux
les plus importants correspondaient a des durées de tra-
vail élevées au contact des cages d’animaux ou a des expo-
sitions a plusieurs espéces animales en méme temps.

Une unique observation d’alvéolite allergique extrin-
seque a été rapportée chez un chercheur, provoquée
par l'inhalation de protéines de rat [30].

DIAGNOSTIC EN MILIEU
DE TRAVAIL

Lallergie respiratoire professionnelle aux petits mam-
miferes de laboratoire est facilement reconnue et, le plus
souvent c’est le salarié lui-méme qui en fait le diagnostic.

Le délai d'apparition des symptomes varie de quelques
semaines a plusieurs dizaines d’années d’exposition [5].
Le plus souvent, l'affection débute plusieurs mois apres
la prise d’emploi, au cours des 3 premieres années [27,
31].

La rhinite, symptéme pratiquement constant [5, 8],
est habituellement la premiére manifestation clinique de
l'allergie respiratoire. Elle associe éternuements, prurit
nasal, rhinorrhée aqueuse, obstruction nasale, accom-
pagnés le plus souvent de larmoiement et de prurit ocu-
laire [6, 8, 9, 17]. La symptomatologie oculo-nasale
débute dans les minutes qui suivent le contact allergé-
nique et persiste pendant plusieurs heures. Chez les
sujets atopiques, l'intrication avec une pollinose nasale
est possible et la géne est alors accentuée durant la sai-
son pollinique [5, 13].

Des rashs urticariens localisés aux points de contact
avec I'animal, un cedéme prurigineux entourant morsures
ou égratignures sont couramment observés [8, 9, 17].
Des manifestations anaphylactiques généralisées sont pos-
sibles [13] apres morsure [32] ou contact sur la peau
lésée ou encore apres piqlire avec un instrument préa-
lablement au contact du tissu animal [33].

Lasthme n'est pas, habituellement, la premiére mani-
festation clinique de l'allergie professionnelle [4, 18]. II sur-
vient, le plus souvent, quelques mois [34] ou quelques
années apres la rhinite [4, 6, 9]. Chez la plupart des sujets,
la crise d'asthme est immédiate, concomitante de la rhi-
nite ou lui fait immédiatement suite ; plus rarement, elle
est retardée de plusieurs heures ou encore double, immé-
diate et tardive [4, 5, 17]. Ailleurs encore, en début d'évo-
lution, la dyspnée sibilante, I'oppression thoracique, la toux
surviennent le soir ou encore la nuit puis, avec la poursuite
de l'exposition, la fréquence des crises augmente et les
paroxysmes sont observés au travail [9].

La symptomatologie clinique est rythmée par l'ex-
position professionnelle : les congés hebdomadaires et
les congés annuels sont épargnés et la ré-exposition est
suivie de rechute. Des crises d’asthme retardées ou sur-
venant a l'exercice [9] ou la présence au domicile d’ani-
maux domestiques peuvent compliquer le diagnostic
anamnestique.

La spirométrie de pointe réalisée par le sujet lui-
méme, 4 a 6 fois par jour, au travail et pendant les
périodes de repos peut alors aider l'interrogatoire en
montrant l'altération des débits au cours de la semaine



de travail, particulierement évocatrice apres une éviction
de quelques jours [35].

La manipulation professionnelle des petits mammi-
feres de laboratoire concerne les vétérinaires, chercheurs,
techniciens de laboratoires, techniciens animaliers et
agents d’entretien d’animalerie.

Lexposition & une seule espece animale rend le diag-
nostic étiologique évident. Par contre, lorsque le salarié
est en contact avec plusieurs espéces animales -le plus
souvent souris, rats, lapins, cobayes... -, rapporter la sen-
sibilisation & une espece particuliere peut se révéler dif-
ficile par le seul interrogatoire. En effet :

- la symptomatologie allergique peut étre provoquée
par plusieurs especes, 'une entrainant par exemple une
rhinite, I'autre une rhinite et un asthme... [5] ;

- le sujet peut associer ses symptémes & un mammi-
fere auquel il n'est pas sensibilisé [8], situation fréquente
chez les employés d’animalerie qui sont en contact avec
toutes les especes présentes, successivement ou en méme
temps.

Par ailleurs, la symptomatologie peut étre provoquée
par les acariens présents dans les animaleries [36] ou
encore étre due au latex des gants [37] et présenter une
méme chronologie liée au travail.

Enfin, les endotoxines bactériennes peuvent jouer
un réle dans la survenue de symptémes oculaires, ORL
ou bronchiques.

Le diagnostic étiologique ne peut alors étre fait que
grace aux tests immunologiques.

CONFIRMATION
DIAGNOSTIQUE EN MILIEU
SPECIALISE

La recherche d'un terrain atopique associe un inter-
rogatoire a la recherche d’antécédents d’asthme ou de
thinite allergique, des tests cutanés réaginiques avec les
pneumallergenes de l'environnement domestique et les
pollens, des tests allergologiques sérologiques tels le
dosage des IgE totales, le Phadiatope, le CLA 30 pneu-
mallergenes (ou test multiallergenes : sérologie recher-
chant la présence d'IgE spécifiques d'un mélange de
30 pneumallergenes).

Le bilan ORL confirme la présence d'une rhinite
allergique par rhinoscopie (examen de la muqueuse
nasale) et vérifie 'absence de complications infectieuses
locorégionales.

LEFR, a la recherche d'un profil fonctionnel d'asthme,
comprenant la mesure :

- des débits et volumes pulmonaires maximaux : nor-
maux a I'état basal, obstruction bronchique distale ou
encore syndrome obstructif global dont la réversibilité
sous béta-2-mimétiques affirme la maladie asthmatique,

- des tests pharmacodynamiques (mesure de la réac-
tivité bronchique aspécifique est habituellement alté-
rée dans I'asthme, mais peut étre normale en début
d’évolution).

Les tests immunologiques

Des tests cutanés réaginiques, sous forme de prick-
tests, peuvent étre pratiqués avec les préparations exis-
tant dans le commerce (poils et squames de lapin, cobaye,
hamster...) sachant que leur commercialisation a été stop-
pée pour le rat et la souris. Lextrait allergénique peut aussi
étre spécialement préparé (extrait urinaire de souris, rat,
cobaye...) [8, 9, 17]. La positivité de ces tests signe la sen-
sibilisation de l'organisme.

La mise en évidence d'IgE spécifiques par la technique
du RAST est possible en pratique courante, pour l'en-
semble des allergenes concernés : phanéres, protéines
urinaires et protéines sériques de souris ou de rat, pha-
neres de cobaye ; phaneres, protéines sériques et pro-
téines urinaires de lapin ; phaneres de hamster...

En l'absence de symptdme, la détection d'IgE spéci-
fiques est rare [25] et le taux de réponse positive aux tests
cutanés est tres faible parmi les salariés asymptomatiques,
ce qui donne aux tests allergologiques un grand intérét [8
210, 17].

Le test de provocation nasale

La sensibilisation respiratoire professionnelle aux
petits mammiféres de laboratoire est une excellente indi-
cation du test de provocation nasale. En effet :

- la rhinite est le maitre-symptome de l'affection et
en présence d'un asthme dont la chronologie n'emporte
pas la conviction, la positivité du test nasal suffit a éta-
blir le diagnostic ;

- le test trouve en fait son intérét quand les tests
immunologiques sont négatifs ou non réalisables : s'il est
positif, il permet de rapporter le symptdme a sa cause.

Lapplication, sur la muqueuse nasale, de quelques
gouttes de l'extrait allergénique (les préparations com-
mercialisées lyophilisées, a diluer en fonction de I'im-
portance de la symptomatologie sont utilisables dans
cette indication) reproduit la symptomatologie de la rhi-
nite allergique et s'accompagne d'une augmentation
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significative des résistances nasales (I'obstruction nasale
est alors mesurée par rhinomanométrie).

La réponse est observée dans I'heure qui suit I'ad-
ministration de l'allergéne. Le risque de réponse retar-
dée est faible et la symptomatologie en est toujours peu
intense. Une surveillance prolongée n'est donc pas jus-
tifiée d'autant que, deés la fin du test, la perméabilité nasale
est rétablie a 'aide d’un vasoconstricteur local. Enfin, le
contact allergénique nasal n'a pas de retentissement
bronchique et le test nasal reste indiqué chez les sujets
trés obstructifs.

Le test de provocation bronchique

Réalisé avec prudence en cabine chez le sujet hospi-
talisé, il n'est jamais indispensable dans l'allergie aux
petits mammiferes de laboratoire.

Lallergene en solution est administré sous forme aéro-
solisée [9]. La concentration de la solution allergénique
et la durée d’exposition sont fonction de la symptoma-
tologie, des valeurs fonctionnelles respiratoires a 'état basal,
de la réactivité bronchique aspécifique, des résultats des
tests immunologiques et de la technique employée (extrait
allergénique purifié ou non, type de nébulisateur, cubage
de la cabine). Il existe trois types de réponse bronchique
a type de chute du VEMS :

- le plus souvent immédiate, dans I'heure qui suit le
test et réversible en deux heures ;

- tardive, débutant quatre a douze heures apres l'ex-
position ;

- ailleurs, une réponse double est observée.

En pratique le diagnostic repose sur la conjonction
d’'une symptomatologie chronologiquement liée au
contact avec les animaux et la positivité des tests aller-
gologiques, cutanés ou sérologiques. Le test de provo-
cation nasale trouve son indication lorsque les tests aller-
gologiques sont négatifs ou non disponibles. Le test de
provocation bronchique n'a pas vraiment d'indication ici.

EVOLUTION

La rhinite et les rashs cutanés disparaissent avec la
soustraction allergénique. La limitation des contacts
avec l'espece animale sensibilisante, associée a la prise
d’antihistaminiques, entraine souvent une nette amé-
lioration symptomatique compatible avec la poursuite
du travail. Habituellement possible pour les chercheurs,
parfois pour les techniciens de laboratoire, cette éviction
« spécifique » n'est généralement pas obtenue chez les
salariés qui assurent I'entretien des animaleries.

Llefficacité de la désensibilisation, parfois pronée, n'a
jamais été démontrée : seule, une étude [38] rapporte

les résultats d'un tel traitement dans l'allergie profes-
sionnelle aux petits mammiferes (3 patients atteints de
thinite isolée, 8 asthmatiques) ; une amélioration clinique,
subjective, non quantifiée, y est signalée chez 9 des
11 sujets désensibilisés et corrélée a I'élévation du taux
des anticorps bloquants.

Avec la poursuite de I'exposition, la rhinite risque
dévoluer vers 'asthme, en particulier, chez les atopiques
[9, 15, 19].

Lasthme ne guérit qu'avec I'éviction du ou des sen-
sibilisants professionnels.

Lorsque l'exposition est poursuivie, I'évolution natu-
relle de l'affection se fait vers I'aggravation.

Lemploi de protections individuelles (masques, gants,
casaques, bottes) et le respect de mesures d’hygiene
particulierement strictes peuvent permettre la poursuite
du travail en connaissant toutefois le risque de survenue
d'un accident anaphylactique en cas de morsure ou
d'une blessure avec un instrument ayant été en contact
avec l'animal.

PREVENTION

Latopie est un facteur de risque de la sensibilisation
aux petits mammiferes de laboratoire [4, 13, 18,21, 27].

Les atopiques se sensibilisent plus vite [26] et déve-
loppent une maladie plus sévere [25, 27].

Toutefois, le facteur de risque essentiel est le niveau
d’exposition a l'allergene [39] et la survenue des symp-
tomes d'allergie aux petits mammiferes de laboratoire
s'accroit avec 'augmentation de l'exposition [40] chez
les non atopiques. Lexposition aux rongeurs males aug-
mente le risque de sensibilisation [2].

Le r6le du tabagisme est discuté [6, 23, 39, 41].

Léviction des atopiques lors de I'embauchage, par la
pratique de tests cutanés, n'est pas la régle. En effet, la plu-
part de ces sujets ne présenteront pas de sensibilisation spé-
cifique [10, 42] et l'inefficacité de cette mesure, en matiere
de prévention de la sensibilisation professionnelle aux
petits mammiféres de laboratoire, a été montrée [42].

Lhabituelle négativité des tests immunologiques spé-
cifiques, en l'absence de symptomatologie profession-
nelle rend en principe ceux-ci inutiles lors de l'embau-
chage, si 'on se fie a I'interrogatoire du sujet. Par contre,
la notion d'une allergie préexistante aux petits mammi-
feres d'origine professionnelle ou par contact avec des
animaux de compagnie, si elle a été a l'origine d'un
asthme ou de manifestations anaphylactiques, contre
indique le travail avec les animaux.

I1 parait également raisonnable d'éviter aux asthma-
tiques et aux sujets atteints de pollinose nasale un contact



intense avec les animaux ; le respect de strictes mesures
d’hygiene, le port de protections individuelles permet-
tent cependant 2 la plupart de ces sujets d’assurer leur
travail sans aucun probléme.

Lexamen d’embauche représente en fait une oppor-
tunité pour recueillir des informations médicales et pré-
ciser l'existence de facteurs de risque particulier ; il est
également l'occasion d'informer le salarié sur les regles
de prévention de l'allergie.

Lors du suivi systématique, c’est surtout l'interroga-
toire qui recherchera l'apparition de symptdmes respi-
ratoires, oculaires, ORL ou cutanés, lors du contact avec
les animaux.

Différents textes codifiés et non codifiés sont venus
compléter les conditions d’agrément, d'aménagement et
de fonctionnement des établissements d’expérimenta-
tion animale déja fixées par l'arrété du 19 avril 1988. Ces
conditions d'agrément, d'aménagement et de fonction-
nement sont destinées 2 maintenir les animaux d’expé-
rience en parfaite santé. Leur respect assure aussi une
prévention efficace de l'allergie respiratoire profession-
nelle :

- locaux d’hébergement des animaux devant dispo-
ser d'un systeme de ventilation ou de traitement de l'air,
approprié aux exigences des especes hébergées et qui
doit fournir de l'air propre ; régulation de la tempéra-
ture et de 'humidité, réduction des odeurs, du niveau
d’empoussierement, de la teneur en gaz toxiques et de
la présence en microorganismes pathogenes ;

- dans les installations munies de systemes de venti-
lation automatiques, présence de dispositifs de surveil-
lance et d'alarme ;

- contrdle et entretien réguliers de ces installations et
dispositifs ;

- dans les établissements d'expérimentation animale,
surveillance réguliere des animaux et contrdle de leurs
conditions de soins et d’hébergement par un vétérinaire
ou un technicien qualifié ;

- nettoyage et désinfection réguliere des salles, enclos,
boxes, cages accessoires, biberons, mangeoires et autres
matériels ;

- litieres maintenues saines et seches, a changer aussi
souvent que nécessaire pour maintenir la propreté et le
bien-étre des animaux, la nature des litieres devant étre
adaptée a chaque espece animale.

Toute perturbation du comportement animal risque,
en effet, daugmenter 'empoussierement de I'animale-
rie. De plus, la chaleur animale génere des courants
convectifs susceptibles d’entrainer d'importants mou-
vements d’air si les locaux sont surpeuplés.

Lempoussierement d’'une animalerie et son antigé-
nicité sont corrélés a I'importance de la population ani-
male qui y est hébergée [13].

La contamination urinaire de I'empoussierement
(source principale de son allergénicité) doit absolument
étre minimisée : chasse d’eau ou systeme de papier
absorbant pour I'évacuation des excrétas, nettoyage des
cages, a l'extérieur de I'animalerie, par des procédés
humides, sont grandement recommandés.

La mesure quantitative de la concentration allergé-
nique atmosphérique est possible a I'aide de techniques
radio-immunologiques ou immunochimiques [34, 43].

Les protections individuelles (bavette, gants, casaque,
bottes) jouent un rdle important dans la prévention de
la contamination tant infectieuse qu'antigénique. Elles
seront revétues et enlevées dans un sas séparé des zones
de contact animalier.

REPARATION

La rhinite, 'asthme allergique provoqués par I'élevage
et la manipulation d’animaux sont réparés au titre du
tableau du régime général (TRG) de la Sécurité sociale
n° 66 : « Rhinites et asthmes professionnels » avec pour
la rhinite et I'asthme un délai de prise en charge de
7 jours. Lalvéolite aigué et subaigué est réparée au titre
du tableau du régime général (TRG) de la Sécurité
sociale n°® 66 bis « Pneumopathies d’hypersensibilité »
avec un délai de prise en charge de 30 jours dans ses
formes aigué et subaigué.

Quand le délai de prise en charge des affections ins-
crites au tableau est dépassé, la reconnaissance du carac-
tere professionnel de l'affection est du ressort du Comité
régional de reconnaissance des maladies profession-
nelles (CRRMP).

Lorsque les autres manifestations allergiques (rashs
cutanés, réactions anaphylactiques) sont provoquées
par une morsure, des griffures, voire le seul contact avec
I'animal, une déclaration en accident de travail doit étre
faite.
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Points a retenir

L’affection est d’origine immunoallergique IgE dépendante. Les espéces les plus sou-
vent en cause sont celles avec lesquelles le contact est le plus fréquent, c’est-a-dire le
rat et la souris.

L es sensibilisations a plusieurs espéces animales sont habituelles et la survenue d’une
allergie a un petit mammifére de laboratoire représente un facteur de risque important
de sensibilisation -dite secondaire- a une seconde espéce animale.

L es acariens, le latex des gants voire les endotoxines peuvent également é&tre la cause
de manifestations oculo-naso-bronchiques chronologiquement liées au contact avec les
petits mammiféres de laboratoire.

Le diagnostic est habituellement facile et repose sur I'association d’une symptomatolo-
gie compatible et de tests allergologiques cutanés ou sérologiques positifs.

L’atopie est un facteur de risque mais le facteur de risque essentiel est le niveau d’ex-
position a Panimal, d’ou 'importance de la prévention technique qui comprend toutes
mesures susceptibles de réduire I’exposition et donc toute perturbation du comporte-

ment animal.

U ne fois Paffection survenue, Pemploi d’équipements de protection individuelle et le
respect de mesures d’hygiéne strictes peuvent éventuellement permettre la poursuite
du travail mais des accidents anaphylactiques sont possibles en cas de morsure ou de
blessure avec un instrument ayant été en contact avec I'animal.
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