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Choc anaphylactique grave

avec arrét cardiague au café

et & la gomme arabique, potentialisé
par un collyre béta-bloguant
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Résumé — Les auteurs rapportent 'observation d’un patient ayant présenté
quatre accidents allergiques aprés ingestion de café. Deux accidents
anaphylactiques graves avec arrét cardiaque sont survenus apres l'institution d’un
traitement continu par collyre béta-bloquant (timolol). Une double sensibilité au
café et a la gomme arabique qui enrobe les grains de café torréfié est mise en
évidence par Prick-tests et test de dégranulation des basophiles humains. Si les
allergies respiratoires professionnelles au café vert et a la gomme arabique ont été
largement décrites, la sensibilisation alimentaire i ces deux allergénes n’a pas été
rapportée a notre connaissance. Cette observation attire par ailleurs I'attention
sur le risque de potentialisation de la réaction immuno-allergique, inhérent aux
substances béta-bloquantes. Elles entrainent la perte des mécanismes cardiovas-
culaires compensateurs et rendent Vindividu résistant aux thérapeutiques conven-
tionnelles du choc anaphylactique, d’our la gravité des accidents survenus chez ce
patient. Les auteurs soulignent l'intérét d’une recherche approfondie d’une
allergie alimentaire a un allergéne rare dans les anaphylaxies idiopathiques.

Mots-clés : ANAPHYLAXIE — ALLERGIE ALIMENTAIRE — CAFE — GOMME

ARABIQUE — BETA-BLOQUANT.
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Les cas mortels d’anaphylaxie alimentaire sont heureusement
rares (1, 2). Toutefois, le risque fatal doit étre envisagé dans les cas
d’anaphylaxie idiopathique récidivante. Or un certain nombre
de ces cas ressort d’une allergie a un allergéne alimentaire rare et
masqué (3, 4). Le cas rapporté attire I’attention sur deux allergenes
alimentaires exceptionnellement incriminés : le café et la gomme
arabique. La gravité des manifestations anaphylactiques avec
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arrét cardiaque est probablement liée & I'usage concomitantd’un
collyre béta-bloquant, a base de timolol. Le role aggravant des
béta-bloquants au cours de I'anaphylaxie aux médicaments, aux
hyménopteres ou aux aliments a déja été souligné (5-8).

OBSERVATION

Un homme de 65 ans, est hospitalisé en février 1990, dans
notre Service pour le diagnostic étiologique de deux chocs
anaphylactoides.

L’anamneése de ce patient sans antécédents particuliers ap-
prend gu’en septembre 1987, cet homme a présenté un malaise
avec nausées. La découverte de fagon concomitante d’une
hypertension artérielle a 26/12 a justifié alors un bilan hospitalier
éliminant un phéochromocytome et un syndrome carcinoide.
Cet accident est resté sans diagnostic précis.
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En avril 1988, il a présenté une éruption urticarienne avec
sensation de malaise. Aucune étiologie n’est retenue pour ex-
pliquer cet épisode en apparence banale. La découverte d’'une
hypertonie oculaire en relation avec un glaucome a angle ouvert
justifie A cette époque la prescription d’un collyre béta-bloquant
contenant du timolol (1 goutte, matin et soir).

En juillet 1989 est survenu un premier accident grave com-
portant une perte de connaissance, une éruption érythémateuse
du visage, une détresse respiratoire par bronchospasme et un
arrét cardio-circulatoire. Le patient a été intubé et ventilé en
raison du bronchospasme sévere et I'arrét circulatoire a été traité
par massage cardiaque externe et injection d’adrénaline. Dans
un second temps, est apparue une éruption érythémateuse
généralisée. Aucun diagnostic étiologique n'a été porté a cette
époque.

Le 4 février 1990, le patient a présenté un collapsus avec
breve perte de connaissance, érythéme généralisé, bradycardie
puis arrét cardiaque nécessitant un massage cardiaque externe et
I'injection d’adrénaline. Dans les heures suivantes, un état de
désorientation temporo-spatiale était noté, régressif en 24 heures.
Le diagnostic de choc anaphylactique (C.A.) était alors porté. On
suspectait une cause identique a I’accident de 1989 et le patient
nous était adressé pour réalisation d’un bilan allergologique.
L’anamnése de ces quatre accidents retrouvait, a posteriori,
I’élément constant d’une ingestion de café dans les instants
précédant les symptdmes et ce chez un patient ne consommant
pas couramment du café. En septembre 1987, le malaise était
survenue une heure et demie aprés ingestion de deux tasses de
caféetunverred’eaudevie. Enavril 1988, |'éruption urticarienne
est survenu une heure aprés V'absorption d’une tasse de café. En
juillet 1989, le premier choc grave avec arrét cardiaque est
survenu une heure aprés la consommation d'un fond de tasse de
café. Le second choc s’est produit dans la demi-heure suivant
I’absorption d’une eau-de-vie dans une tasse ayant préalablement
contenu du café.

BILAN ALLERGOLOGIQUE
Méthodologie

Les différentes explorations réalisées chez ce patient dans le
cadre du bilan immuno-allergologique de ces accidents
anaphylactoides ont été les suivantes :

Tests cutanés

Des pricks-tests ont été réalisés comparés au témoin positif
(codéine 9 %o) dont la papule atteint 4 mm a 10 minutes. La
positivité des prick-tests est affirmée lorsque le diameétre de la
papule est au moins égal, 2 10 minutes, a la moitié du diamétre
de la papule du témoin positif. Les pricks-tests ont été réalisés
avec des extraits commerciaux (Stallergénes S.A., Fresnes). Hs
étaient négatifs pour les pneumallergénes courants (acariens
principaux, pollens de graminées, de bétulacées, de composées
etd’herbacées) ainsi qu’a 35 aliments (amande, pomme, banane,
haricot blanc, boeuf, carotte, choux, poulet, chocolat, morue,
mais, blanc et jaune d’oeuf, ail, noisette, lait, champignon,
oignhon, orange, petit pois, arachide, porc, pomme deterre, raisin,
riz, seigle, crabe, soja, melon, tomate, thon, dinde, noix, farine de
blé, levure de boulanger). Devant la suspicion clinique d’allergie
au café, différents extraits ont été testés : extrait commercial, café

moulu, café moulu ébouillanté, caféine ainsi que la gomme
arabique (Coopérative Pharmaceutique Frangaise, Melun). Par
ailleurs, une intra-dermoréaction (IDR) a été réalisée a la recher-
che d’une hypersensibilité semi-retardée avec 0,05 ml d’extrait
de café Stallergénes, la lecture s’effectuant a 15 minutes et a
24 heures.

Test de dégranulation des basophiles humains (TDBH)

La technique utilisée est celle décrite en 1981 par Gérard et
coll (9). Le test est considéré comme positif quand le pourcentage
de dégranulation des basophilesen présence d’allergéne a dilution
croissante (10-2 a 10-%) est supérieur a 30 %.

Test d’histamino-libération leucocytaire (HLL)

L'HLL est réalisée sur sang total hépariné, en présence de
dilutions croissantes d’allergene (10-5 2 10-T) (10). Le seuil de
positivité est une histamino-libération de 5 %.

Recherche d’IgE et d’IgG4 spécifiques vis-a-vis du café vert
(RAST Phadebas, Pharmacia Upsala) )

Recherche d’anticorps précipitants par immunodiffusion sur
gel d’Outcherlony vis-a-vis de I'extrait Stallergene®.

Deux bilans ont été réalisés, 15 jours et 3 mois aprés le dernier
choc anaphylactique, alors que le patient n’a pris aucun médi-
cament pouvant interférer avec I'interprétation des examens.

RESULTATS
A quinze jours,

Les prick-tests aux pneumallergénes etaux 35 trophallergenes
testés étaient négatifs. Les prick-tests aux différents extraits de
café et alagomme arabique étaient également négatifs. Le TDBH
sur basophiles lavés était positif avec 50 % de dégranulation en
présence de café moulu ébouillanté et de "extrait Stallergene® a
ladilution 10-4. L’HLL a I'extrait de café (Stallergéne®), et au café
moulu ébouillanté était négative ainsi que le RAST IgE au café
vert.

Trois mois plus tard,

Les prick-tests étaient positifs & I'extrait Stallergene®, au café
moulu, a la caféine, au café ébouillanté et a [a gomme arabique
(figure n°1).

L’IDR était positive a 15 minutes et une importante réaction
indurée est apparue en 24 heures. L’étude anatomopathologique
d’unebiopsie montraitdes infiltrats inflammatoires péri-annexiels
et périvasculaires du derme et de P'hypoderme, riches en petits
lymphocytes et comportant quelques grandes cellules lymphoides
activées.

Le TDBH sur sang total et cellules lavées était positif au café
ébouillanté (50 % de dégranulation a 10-5) et a [a gomme arabique

(60 % & 10-%). Il était négatif pour la caféine.

L'HLL au café ébouillanté était positive 2 9 % a la dilution de
10-1, négative a la gomme arabique.

La recherche d’anticorps précipitants par immunodiffusion
vis-a-vis de I'extrait Stallergene® était négative. La recherche
d’Igk, d'igG4 spécifiques vis-a-vis du café était négative.
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Figure 1 :
Prick-tests au café moulu, a la caféine, a la gomme arabique
(de haut en bas), 3 mois apres I'accident

Le diagnostic de double anaphylaxie au café et a la gomme
arabique, aggravée par la prise d’un collyre béta-bloquant, était
retenu sur la base de I’lanamnése et la positivité des tests cutanés
et biologiques. Compte-tenu de la gravité des accidents
anaphylactiques présentés par ce patient, les tests de provocation
orale au café et a la gomme arabique n‘ont pas été réalisés.

Le traitement du glaucome a été modifié, un traitement par
aceclidine (cholinergique de synthése) ayant été mis en route.
L'éviction stricte du café et de la gomme arabique a été recom-
mandée. On conseilla au patient d’éviter de consommer les
confiseries et patisseries du commerce, les boissons alcoolisées
susceptibles d’en contenir (vins, punch, cocktail,...) ainsi que les
plats préparés contenant de la gomme arabique ou adragante. Le
patient a été informé du code CEE de ces gommes :E413 etE414.
Le port d’une trousse d’urgence contenant une seringue
autoinjectable d’adrénaline et une ampoule de dexaméthasone
injectable (4 mg), lui a été conseillé. Avec 2 ans de recul, aucune
nouvelle manifestation allergique clinique n’est survenue.

DISCUSSION

Le choc anaphylactique récidivant présenté par ce patient est
la conséquence résultante de deux allergies exceptionnelles :

café et gomme arabique. Elle attire par ailleurs I'attention sur le
risque encouru lors de la prescription de béta-bloquants y
compris sous forme de collyre.

Les preuves apportées de la sensibilisation sont, chez ce
malade, la positivité des prick-tests au café (extrait de café
Stallergéne®, café moulu, caféine, café ébouillanté) et a la
gomme arabique, trois mois apreés le dernier choc anaphylactique
ainsi que la positivité des TDBH au café et a la gomme arabique.
La négativité des prick-tests 15 jours aprés le choc anaphylactique
est habituelle et souligne la nécessité de réaliser les bilans
allergologiques cutanés des accidents anaphylactiques a dis-
tance de I'épisode, soit environ aprés 4 4 6 semaines. La
dégranulation massive des basophiles et des mastocytes au cours
du choc anaphylactique explique la baisse de la réactivité
cutanée post-critique.

L'allergie au café a été, jusqu’a présent, principalement
décrite chez les torréfacteurs de café et attribuée a des protéines
thermolabiles détruites au cours de la torréfaction. Appartenant
alafamille des rubiacées, le caféier est un arbuste produisant des
baies rouges. Cueillies a la main, ces baies vont étre traitées par
dépulpage ou décorticage. Les enveloppes du fruit sont enlevées
pour ne garder que la graine de café : le café vert. Ce dernier est
alors torréfié. L'élément le plus caractéristique du café vert est le
chlorogénate de caféine qui estscindé par latorréfaction et libére
la caféine extractible a 'eau chaude. Deux types d’allergie ont
été décrits chez les torréfacteurs de café : une allergie de type
immédiat se traduisant par un asthme, une rhinite ou une
conjonctivite (11, 12, 13) et une allergie de type semi-retardé qui
correspond & une alvéolite allergique avec un tableau clinique de
fibrose pulmonaire, des tests cutanés positifs et la présence de
précipitines sériques spécifiques (14, 15). Ces allergies seraient
liées a une sensibilisation soit a I’acide chlorogénique détruit par
la torréfaction (16) soit a des fractions protéiques thermolabiles,
voire a un allergéne des graines de ricin retrouvé dans les sacs en
provenance du Brésil. La nature de |’allergene responsable a fait
I'objetde nombreuses controverses (17-21). L’acide chlorogénique
que Fredman et coll. (16) ont incriminé dans I'allergie au café
vert, affirmation contredite ensuite par d’autres auteurs (19), est
largement répandu dans le monde végétal. Il a des propriétés
anti-oxydantes et son utilisation a ce titre dans les huiles
alimentaires a été proposée. L’allergie au café torréfié, aprés
ingestion, n’est pas décrite chez les travailleurs sensibilisés au
grains verts (11, 19, 22).

Cette observation met en évidence une hypersensibilité de
type immédiat vis-a-vis du café ébouillanté tant par prick-tests
que par test de dégranulation des basophiles humains, sur sang
total et sur cellule lavées. Ceci prouve que les allergénes en cause
sont thermostables. La constatation d’un prick-test positif & la
caféine permet d’envisager sa responsabilité pathogénique.
Ainsi, Pola et coll. décrivent I'observation d’une patiente
présentant une éruption urticarienne lors de I'ingestion de café
avec prick-test et test de provocation orale positifs & la caféine
(23). La caféine est largement consommeée dans le monde sous
forme de café, de thé, de chocolat ou de coca-cola. Une tasse de
café en contient en moyenne 100 a 150 mg (24). D’autre part,
notre patient présente une hypersensibilité de type retardée al’'un
des composants du café, comme en témoigne |'induration
observée a la 24¢me heure et son aspect anatomopathologique.
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Un cas d’allergie de contact orale, a été rapporté dans la
littérature avec hypersensibilité retardée a la poudre de café
torréfié et au café liquide ébouillanté (25).

La gomme arabique est une gomme végétale extraite de
I'acaciadu Sénégal (E414).1ls'agitd’un polysaccharide complexe
de poids moléculaire élevé. Elle fut utilisée autrefois comme
substitut du plasma et abandonnée en raison du risque élevé de
sensibilisation (26). Elle a été incriminée dans |’asthme profes-
sionnel desimprimeurs (26, 27). Lagomme arabique actuellement
utilisée est purifiée et comporte peu d’'impuretés protéiques
(< 0,3 %). Elle possede des propriétés d’émulsifiant, d’agent de
texture et d’inhibiteur de la cristallisation des sucres. Elle est
utilisée comme additif alimentaire pour enrober les grains de
café, dans la confiserie, la patisserie, la confection de boissons
non alcoolisées ot elle sert d’agent dispersant pour les colorants
caroténoides. Elle est encore utilisée dans le traitement des vins,
pour éviter la casse (28, 29). L'immunisation expérimentale du
lapin par la gomme arabique a pu étre réalisée. Une étude montre
que la gomme arabique trés purifiée (impuretés < 0,1 %) a perdu
presque totalement son activité antigénique. Les allergénes en
cause seraient donc protéiques (30, 31). Un cas d’angio-cedeme
aigu aprés ingestion de gomme adragante a été publié (32). Or,
les gommes adragante et arabique sont d’origine végétale et sont
toutes deux classées dans le genre des légumineuses.
L'allergénicité croisée entre ces gommes a déja été évoquée (26).
L'allergie alimentaire aux légumineuses (soja, cacahuéte,...) est
bien connue et la possibilité d’allergie aux gommes naturelles
mérite donc attention dans la mesure oll ces gommes apparais-
sent de plus en plus souvent dans I'alimentation sous forme

d’additifs.

Chez le patient étudié, quatre accidents sont survenus. Les
deux premiers étaient sans gravité, a type d’urticaire. Les deux
derniers sont séveres a type de choc et surviennent alors que le
patient est traité par collyre B-bloguant. Le passage systémique
des béta-bloquants a usage local et notamment du timolol est
maintenant largement reconnu (33, 34). lls peuvent entrainer des
effets pharmacologiques a distance semblables & ceux décrits au
cours de F'administration de béta-bloquants par voie générale
(35). Ces effets ne doivent pas étre sous-estimés (8). Bradycardie,
arythmie, syncope, hypotension et mort subite ont ainsi été
rapportés. Le choc anaphylactique survenant chez des patients
traités par des béta-bloquants est particulierement grave car il y
a une perte des mécanismes cardiovasculaires compensateurs et
une résistance a la thérapeutique conventionnelle de ce type de
choc. En effet, les récepteurs béta deviennent réfractaires aux
substances adrénergiques. D’autre part, il n’est pas exclu que le
médicament béta-bloquant puisse faciliter le processus
d’histamino-libération (36). La production endogéne d’histamine
et des autres médiateurs de |"anaphylaxie est normalement
inhibée par le systéme béta-adrénergique par le biais de I'AMP
cyclique, eteststimulée par les mécanismes alpha-adrénergiques
et cholinergiques. L'introduction de béta-bloquants perturbe cet
équilibre en augmentant [a synthése et en abaissant le seuil de
libération des médiateurs par les mastocytes et les basophiles
(36). Par ailleurs, il a été démontré que les substances béta-
bloquantes augmentaient la synthése des IgE chez les sujets
atopiques (37). Les béta-bloquants augmentent la réactivité des
différents organes, pulmonaire, cutané et cardiovasculaire, aux
médiateurs de ['allergie. Ainsi les béta-bloquants peuvent jouer

un role aggravant a différents niveaux en potentialisant la
réponse immunoallergique, en influant sur les organes cibles
avec perte des mécanismes compensateurs et en rendant Iindi-
vidu résistant aux thérapeutiques habituelles du choc
anaphylactique. Un cas proche de celui-cia été rapporté, montrant
que des réactions allergiques bénignes a la banane se sont
transformées en choc grave aprés institution d’un traitement
par timolol (7).

Par ailleurs, I"alcool dont la prise concomitante est signalée
par le patient a deux reprises, peut avoir joué un réle adjuvant non
spécifique, en augmentant la perméabilité intestinale.

Ce cas d’anaphylaxie idiopathique récidivante est a notre
connaissance, le premier a témoigner d’un double sensibilisation
a deux allergénes alimentaires exceptionnels ; le café et la
gomme arabique. Il s’agit de la troisieme observation faisant état
d’une hypersensibilité a la caféine. Si la possibilité de sensibilisation
par voie intraveineuse ou aérienne a la gomme arabique a été
rapportée, il s’agit de la premiere observation de sensibilisation
par voie digestive. On est en droit de s’interroger quant au réle de
cette double sensibilité dans la potentialisation réciproque du
phénomene allergique.

Cette observation souligne I'intérét de la recherche approfon-
die d'une étiologie alimentaire, devant tout choc anaphylactique
d’allure idiopathique. Elle attire |’attention sur les nouveaux
risques allergiques liés aux technologies agro-alimentaires mo-
dernes, qui se caractérisent notamment par ’inflation d’additifs
et par la-méme d’allergénes nouveaux. La prise d’un béta-
bloguant sous forme de collyre est formellement incriminée dans
la gravité de l'accident. Les risques systémiques potentiels de
I’administration locale de béta-bloquants, chez les patients a
risque d’allergie alimentaire masquée doivent étre soulignés.

Summary — Serious anaphylaxis to coffee and gum
arabic, with cardiac arrest. Potentiation by beta-blocking
eye drops.

The case of a male patient who experienced four allergic
accidents after drinking coffee is reported. Two serious
anaphylactic reactions with cardiac arrest occurred after a
continuous treatment with beta-blocking eye drops (timolol)
was prescribed. Dual sensitivation to coffee and to the gum
arabic coating roasted coffee beans was demonstrated by
skin prick tests and by human basophil degranulation tests.
Occupational allergy to green coffee has been widely
described, but food sensitization to these two allergens
has not yet been reported. This case also draws attention to
the risk, inherent in beta-blockers, of immuno-allergic
reactions.

These drugs produce a loss of compensatory cardio-
vascular mechanisms and make those who take them resistant
to the conventional treatment of anaphylactic shocks, which
explains the serious accidents that occurred in this patient.
The authors stress the usefulness of a thorough investigation
for food allergy to a rare allergen in patients with idiopathic
anaphylaxis.

Key-words : ANAPHYLAXIS — FOOD ALLERGY —
COFFEE — GUM ARABIC — BETA-BLOCKERS.
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