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R~SUME : La possibilitE de traiter les hernies discales par 
chimionuclEolyse est due aux propriEtEs enzymatiques de la 
chymopapaine, extraite de Carica papaya. Toutefois, 1 %  de la 
population prEsenterait une sensibilisation latente h cette protEine 
et serait expose ~t un choc anaphylactique grave, avec risque 
lethal. Les Etudes cliniques rEcentes ont identifiE divers facteurs de 
risque : terrain atopique, allergie alimentaire ou mrd~camenteuse. 
Les auteurs rapportent le cas d'une femme de 35 ans, signalant des 
reactions urticariennes apr~s injection de serum antitEtanique et de 
pEnicilline, consommant frEquemment des fruits exotiques et 
prEsentant une intolerance h l'alcool. Le bilan par pricks et TDBH 
confirme les deux allergies mEdicamenteuses. Un prick est 
douteux ~t la chymopapa'ine ~t 1 mg•  ml -I  • Le TDBH est positif 
(45 % de dEgranulation). Ces deux tests ont EtE prEalablement 
validEs par une Etude sur 20 volontaires en bonne santE, qui 
confirme la nEgativit6 du prick (20/20) et du TDBH (19/20) ~t la 
chymopapa'ine, de 10 ~tg • ml -~ h 1 mg - ml -~. Un TDBH est 
positif chez un sujet tEmoin, pouvant traduire une sensibilit6 
latente. La grande sensibilitE du prick et du TDBH pour la 
detection des IgE sp6cifiques aux protrines alimentaires est 
rappelEe. I1 est propose de rEaliser systrmatiquement un bilan 
immuno-allergologique prEdictif, comportant des pricks aux pneu- 
maUerg~nes de rEfErence, afin de rechercher un terrain atopique, 
ainsi qu'un prick ~. 1 mg•  m1-1 et un TDBH ~ la chymopapa'ine. 
Un prEl~vement de serum est conserve pour rEaliser ultErieurement 
un R A S T e t  un FAST. Ce bilan pourrait se situer 24 h avant la 
chimionuclEolyse, les rEsultats du prick et du TDBH pouvant ~tre 
communiques dans la journre. Des Etudes h grande 6chelle sont 
nEcessaires pour indiquer si ce bilan doit &re prEvu systEmatique- 
ment chez tout candidat h une chimionuclEolyse, ou s'il doit ~tre 
rEservE ~t des sujets considErEs h risque par l'interrogatoire. 

ABSTRACT : It is possible to treat vertebral disc hernias by 
chemonucleolysis because of the enzymatic properties of chymo- 
papain extracted from Carica papaya. But, 1 %  of the general 
population would seem to have a latent sensitivity to this protein, 
and would thus be at risk of presenting life-threatening anaphy- 
lactic shock. Recent clinical studies have identified different risk 
factors : atopy, previous food and drug allergies. A case is here 
reported of a 35 year old woman with a history of urticana 
following anti-tetanus serum and penicillin rejections, who 
frequently ate exotic fruit, and who was intolerant to alcohol. 
HBDT and prick tests confirmed both drug allergies. A prick test 
to chymopapain 1 mg • ml t gave a borderline result; the HBDT 
was positive, with 45 % degranulation. Both these tests had been 
previously assessed by a study of 20 volunteers m goo general 
health : negative prick tests in all 20, and negative HBDT in 19 
out of the 20, with chymopapain concentrations ranging from 
10 p~g • m1-1 to 1 ~tg • ml - t .  The one volunteer with a positive 
HBDT probably had latent sensitivity to the enzyme. The great 
sensitwity of both prick tests and HBDT in detecting IgE specific 
for food proteins is recalled. It is suggested that a routine 
predictive irnmuno-allergological assessment be carried out, with 
prick tests to the standard airbone allergens (to find a possible 
atopy), and a prick-test with 1 mg•  ml -~ chymopapain, and a 
HBDT to the enzyme. A sample of serum should be kept for 
possible RAST and FAST carried out later. This assessment could 
be carried out 24 h before the chemonucleolysis, as the results 
from both the prick tests and HBDT can be given within that time. 
Large scale studies should be made to find out whether this 
assessment should be carried out routinely in all patients 
undergoing chemonucleolysis, of whether it should be kept only 
for those wo present risk factors in their h~story. 
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Le traitement des hernies discales par chymionucl6o- 
lyse, c'est-a-dire par lyse enzymatique, apr6s une injec- 
tion intradiscale de chymopapaine est largement r6pandu 
en Am6rique du Nord et commence ~t se drvelopper en 
France. I1 comporte un risque de choc anaphylactique 
grave 6valu6 ~ 0,7 %, avec risque 16thal de 0,15 % [10, 
14]. Ce risque est plus important sous anesth6sie 
g6n6rale que sous anesthrsie locale, trois fois plus 
frrquent chez la femme que chez l 'homme [10, 13]. 
L'existence d ' IgE  sprcifiques est prouvre dans 1 %  de 
la population am6ricaine [9]. Elle correspond a un 6tat 
de sensibilisation latente induite par contact ant6rieur 
avec la chymopapa'ine, sous forme alimentaire, cosmd- 
tique ou m6dicamenteuse [2, 7]. L'analyse des cas 
d'anaphylaxie a cette substance permet de relever 
certains facteurs de risque : terrain atopique, antdcddents 
d'allergie alimentaire ou m6dicamenteuse. Drs lors, la 
prrvention des accidents ~ la chymopapaine devrait 
reposer couramment sur l'6viction des sujets prdsentant 
ces caract6ristiques a l'interrogatoire. D'autres auteurs 
ont propos6 un bilan prrdictif par RAST (<< radio allergo 
sorbent test >>), FAST (~< fluoro allergo sorbent test >>) et 
plus rrcemment par pricks [1, 4, 8]. Nous rapportons ici 
un cas de sensibilisation ~t la chymopapa'/ne, d6tect6e par 
un bilan prrdictif comportant pricks, test de d6granula- 
tion des basophiles humains (TDBH) et RAST. 

OBSERVATION 

Madame X., 35 ans, prrsente une hemie discale pour laquelle 
une chimionuclrolyse est envisagre. A l'interrogatoire de cette 
jeune femme en bonne santr, on note : une intol6rance h l'alcool, 
se manifestant par un flush immrdiat drs l'ingestion; une r6action 
d'oedrme localis6 au point d'injection d'un s6rum antitrtanique, 
accompagnre d'une urticaire grnrralisre 15 min aprrs l'injection, 
il y a 5 ans; une urticaire avec 0edrme de Quincke grnrralisr, au 
5 ° jour d'un traitement par Amoxicilline, il y a 2 ans. I1 y a six 
mois, une piqQre de gurpe h la main a 6t6 suivie d'un oedrme local 
immrdiat, puis d'une urticaire grn6ralisre avec sensation d'6touf- 
fement. Madame X. adore les fruits exotiques, et consomme 
souvent couramment goyaves, kiwis, mangues, etc. 

DEGRANULATION T~MOIN SANS CALCIUM 
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Fig. 1. - -  Test de drgranulation des basophiles humains. 

La recherche d'un terrain atopique, par tests cutands aux 
pneumallerg~nes de rrfdrence (acariens et pollens), est nrgative, 
alnsi que la recherche d'une allergie alimentaire par intradermo- 
rractions (IDR) aux 12 aliments courants (lait, oeufs, poisson, 
porc, tomates, petits pois, c61eri, noix, crevettes, chocolat, 
cacahu~tes, soja). Par contre, il existe une allergie au s6rum 
antitrtanique (IDR positive h 12 mm; TDBH posifif ~t 35 % de 
drgranulation pour la dilution de 10-4), ainsi qu'a l'amoxicilline; 
les IDR h 1'<< ampicillin side chain polyadipic-lysin ~> (375 
nmol" ml-1), 616ments du diagnostic de l'allergie aux brta- 
lactamines, sont nettement positives, le TDBH confirmant ce 
diagnostic avec une drgranulation h 45 % pour la dilution de 10 -6. 
L'IDR au venin de gurpe (0,1 Ixg" m1-1) et le RAST sont 
n6gatifs. Le prick ?~ 500 U - ml-~ de chymopapa'ine entraine une 
drmangeaison locale avec 16ger 6rythrme, sans 0ed~me; il est donc 
considrr6 comme douteux. Le TDBH, sur cellules lavres, est 
positif h 37 % pour la dilution de 10 -5 (fig. 1). Le RAST est 
n6gatif. 

En conclusion, Madame X. est porteuse d'une allergie mrdica- 
menteuse ~ un hapt~ne (amoxicilline) et ~ une protrine (gamma- 
globulines 6quines). Elle prrsente d'autre part, en faible quantitr, 
des IgE sprcifiques h la chymopapa'ine. Cela conduit ~ drconseil- 
let une chimionuclrolyse. 

DISCUSSION 

La chymopapa'ine est une enzyme prot6olytique, 
prot6ine de 27 000 daltons. Elle est prrsente dans 
certains fruits comme la papaye (Carica papaya). La 
papaine sert d'attendrisseur de viande et d 'agent clari- 
fiant dans l'industrie de la birre. Elle est utilis6e dans 
des solutions de nettoyage pour lentilles com6ennes, 
dans des collutoires, des dentifrices et des prrparations 
enzymatiques ~ vis6e digestive. Les sources de contact 
sont donc nombreuses [2, 7, 9]. Des manifestations 
oculaires allergiques ont 6t6 drcrites chez des porteurs 
de lentilles [2]. Son pouvoir sensibilisant parait assez 
61ev6. Sur le plan exprrimental, il a 6t6 6valu6 au 1/20 ° 
du pouvoir de l 'ovalbumine, au 1/40 ° du s6rum 6quin 
[6]. Dans l 'ensemble de la population amrricaine, la 
sensibilisation latente ?~ la chymopapa'ine reprrsente 
1 % .  Lorsqu'elle est utilis6e pour chimionucl6olyse, h la 
dose de 4 000 unitrs (environ 8 rag), elle passe dans la 
circulation en faible quantit6 [11]. Ainsi, 30 min apr~s 
l'injection intradiscale, le taux maximal avoisine 
0,5 ~tg • m1-1. La demi-vie est de 3 jours, et des traces 
restent drtectables jusqu'au 7°jour [13]. De fait, les 
6tudes qui ont drjh 6t6 men6es dans les mois suivant la 
chimionucl6olyse font 6tat d 'une sensibilisation secon- 
daire non n6gligeable, surtout si des signes cutan6s 
discrets se sont manifest6s dans les 15 jours suivant 
l 'injection : dans ce cas, 13 % des patients prrsente- 
raient des tests cutanrs positifs. Le taux s'616verait 
47 % un mois aprrs [1]. Sur 15 sujets sensibilis6s, revus 
par HALL et coll. [7], 2 avaient ultrrieurement des 
rractions allergiques h l 'ingestion de m6dicaments 
contenant de la chymopapaYne, ou de viande attendrie. 

La prfvention de l 'anaphylaxie, lors d 'une chimio- 
nucl6olyse, doit d 'ores et drjh 6tre rralis6e par un 
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interrogatoire soigneux, 61iminant les sujets h risque qui 
prrsentent une allergie mrdicamenteuse ou alimentaire. 
En effet, HALL et coll. [7] observent que 50 % des 
15 cas d'anaphylaxie avaient prrsent6 une allergie ou 
une intolrrance mrdicamenteuse; 6 sujets avaient signal6 
de surcroit des rractions de type allergique ~ des 
produits chirniques vari6s, et des allergies probables aux 
pneumallerg~nes; trois avaient frrquemment consomm6 
des papayes ou de la viande attendrie. L'interrogatoire 
permettrait donc probablement de rrduire le risque 
d'accident, sans l 'annuler pour autant, puisque la moiti6 
des sujets n'avait aucun ant6c6dent. C'est  pourquoi il 
parait justifi6 de proposer en compl6ment de l'interroga- 
toire un bilan immuno-allergologique prrdictif. Les tests 
cutan6s doivent 8tre limitrs h des pricks, de faqon 
6viter le risque de sensibilisation par injections intra- 
dermiques. La chymopapa'ine est une prot6ine alimen- 
taire, et l 'on sait la grande sensibilit6 des pricks pour la 
drtection de l'allergie alimentaire IgE-drpendante [12]. 
Les pricks h la chyrnopapaine sont plus sensibles que le 
RAST [4]. Le FAST serait lui-m~me plus sensible que le 
RAST, mais il n'a,  jusqu'ici ,  6t6 r6alis6 qu'aux USA, 
Le TDBH est un test tr~s sensible de d6tection des IgE 
sprcifiques aux antig~nes alimentaires [12]. Une 6tude 
prrliminaire personnelle, pratiqure chez 20 sujets 
trmoins et comportant pricks et TDBH, a permis de 
vrrifier que la dose de 1 m g •  ml-1 de chymopapai'ne ne 
provoquait pas d'histaminolibrration non sprcifique au 
niveau de la peau, et que diffrrentes concentrations de 
1 mg • 1-1 h 10 ~tg • m1-1 6taient testables par TDBH. 
La constatation d 'un TDBH positif conduit donc ~ porter 
le diagnostic d 'une sensibilisation latente IgE-drpen- 
dante h la chymopapaine et h drconseiller la chimio- 
nuclrolyse. I1 est difficile d 'apprrcier  exactement le 
risque de cette intervention en cas de sensibilisation 
prralable, On peut rappeler que, dans le cas de l'allergie 
aux venins d'hymEnopt~res, le risque d'accident anaphy- 
lactique chez les sujets sensibilis6s a 6t6 6valu6 h 40 % 
[51. 

Ce cas particulier milite en faveur d 'un bilan prrdictif 
de l'allergie ~t la chymopapaine. Des 6tudes ult6rieures 
devront prrciser si ce bilan doit 8tre 6tendu indistincte- 
ment ~ tous les candidats ~ une chimionucl6olyse ou 
lirnit6 h des sujets fi risque identifi6s par l'interrogatoire. 
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