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RESUME

L’allergie au pollen est trés fréquente. Les études épidé-
miologiques ont montré que la prévalence des maladies
allergiques et des rhinites allergiques polliniques sont en
augmentation. Les sensibilisations aux pollens sont plus
fréquentes en milieu urbain que rural, dans les pays euro-
péens de I’Ouest par rapport aux pays européens de I’Est,
et a proximité des axes routiers. Des expérimentations
chez I'animal et chez I'homme ont montré que les parti-
cules de diesel pouvaient favoriser une réponse immune
spécifique de type IgE. Des particules de petite taille, inha-
lables, portant les allergénes des pollens, ont été retrou-
vées dans l'atmosphére par de nombreux auteurs. La
nature et la provenance de ces particules n’est pas totale-
ment élucidée : relargage a partir des pollens de granules
inhalables, fragments de plantes, et/ou transfert des aller-
genes des pollens vers des particules présentes dans I'at-
mosphére. L’observation microscopique des pollens en
milieu pollué a montré la présence d'agrégats particu-
laires a leur surface. Ainsi, a ¢c6té des conditions météoro-
logiques, les polluants atmosphériques pourraient inter-
venir en modifiant la biodisponibilité des allergénes des
pollens.

SUMMARY

Pollens and pollution. — Allergy to pollen is very frequent.
Epidemiological studies have shown that allergic diseases
and rhinitis due to pollen allergy are increasingly preva-
lent. Sensitization to pollens is more frequent in city areas
than.in rural areas, in Western countries than in Eastern
countries, and along main roads. Animal and clinical
experimentations have shown that diesel particles could
prompt an immune specific IgE response. Small size, inha-
lable particles, bearing pollen allergens, have been traced
in the air by several authors. The nature and origin of
these particles are still partly unaccounted for: release of
granules from pollens, fragments of plants, and/or trans-
fer of allergens from pollens onto airborne particles.
Microscopic examination of pollens in polluted surroun-
dings has assessed the presence of particle aggregates on
their surface. Thus, together with meteorological condi-
tions, one cannot exclude inference of air pollutants like-
ly to modify the bioavailability of pollen allergens.
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L’allergie aux pollens est une des plus communes,
occasionnant conjonctivite, rhinite et asthme.

Les études épidémiologiques montrent que la
prévalence des maladies allergiques est en aug-
mentation dans de nombreux pays. En Ecosse,
une étude répétée dans le temps a montré une
augmentation de la prévalence du rhume des
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foins, passantde 5,3 % en 1964 4 12 % en 1989 [1].
Dans une population d’adolescents de 13-14 ans,
vivant dans cinq régions de France (enquéte
ISAAC), la prévalence du rhume des foins (établie
sur questionnaire) est en moyenne de 16,7% [2].
Chez les enfants de 6-7 ans, habitants Bordeaux et
Strasbourg, elle est de 7,1 % [3].
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DONNEES EPIDEMIOLOGIQUES

De nombreuses études épidémiologiques ont
comparé la prévalence des sensibilisations aux
aéro-allergénes et notamment aux pollens en
fonction des données de 'environnement. Ces
études montrent une fréquence plus grande de
sensibilisation chez les habitants de zones
urbaines par rapport aux zones rurales [4, 5, 6, 7].
Les facteurs responsables de cette haute prévalen-
ce en milieu urbain ne sont pas clairement établis
et sont vraisemblablement variés et multiples. Le
mode de vie et la pollution atmosphérique de I'air
extérieur ont été incrimineés.

D’autres types d’études ont comparé la sensibi-
lisation aux aéro-allergénes entre les pays de I’Est
et de I'Ouest dont le mode de vie et I'exposition
aux polluants atmosphériques sont différents :
avec a I'Est, une pollution au dioxyde de soufre.
aux aérosols acides et aux poussiéres et particules
alors qu’a I’Ouest la pollution atmosphérique est
plutdt liée au dioxyde d’azote et a 'ozone (pol-
luant secondaire photochimique en relation avec
I’accroissement du parc automobile). Von Mutius
[8], montre sur une population de 5030 enfants
habitant 4 Munich (Ouest) et de 2623 enfants
habitant 4 Leipzig (Est), que la prévalence du
rhume des foins est plus fréquente a Munich
(8,6 % contre 2,4%). D’autres études ont confir-
mé la plus grande fréquence du terrain atopique
a1'Ouest [9, 10].

La pollution automobile a été clairement sus-
pectée suite a la publication de Ishizaki en 1987
[11]. Plus de 3000 personnes ont répondu a un
questionnaire standardisé destiné a diagnostiquer
la pollinose au cédre du Japon. La prévalence de
la pollinose était plus élevée (13,2%) chez les
habitants vivant le long d’axes autoroutiers par
rapport a des zones de trafic automobile restreint
(5,1%). 1l n’y avait pas de différence dans les
comptes polliniques concernant le cédre du
Japon entre les deux zones. Chez des écoliers,
Weiland [12] trouve une corrélation positive
entre la prévalence de la rhinite allergique et I’ex-
position a des densités variables de la circulation
automobile.

La prévalence élevée de I'atopie et du rhume
des foins dans les milieux urbains et a proximité
d’axes a grande circulation automobile a fait évo-
qué deux hypothéses étiopathogéniques qui
concernent soit la survenue d’une modification
dans 'aptitude 4 se sensibiliser aux allergénes
atmosphériques, en particulier aux allergénes des
pollens, soit la survenue de modifications des pol-
lens et/ou de leurs allergeénes en fonction du
milieu environnemental.
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Dans les deux hypothéses proposées, la pollu-
tion atmosphérique pourrait intervenir. Nous
nous proposons de faire une analyse des travaux
actuellement disponibles, qui ont étudié le role
éventuel des polluants atmosphériques dans la
sensibilisation IgE dépendante et leur action sur
les pollens.

SENSIBILISATION AUX ALLERGENES
(EN PARTICULIER AUX POLLENS)
ET FACTEURS ADJUVANTS

Etudes expérimentales chez I'animal

Différents travaux expérimentaux chez ’animal
(souris, cobaye) montrent que I'administration
intrapéritonéale [13], intranasale [14] ou intra-
trachéale [15] d’allergénes associ¢e a des parti-
cules diesel entraine une stimulation accrue de la
synthése des IgE spécifiques. L’analyse des gan-
glions lymphatiques de ces animaux a montré une
prolifération cellulaire accrue avec augmentation
de la production d’Il4 lorsque lallergeéne est
administré avec les particules diesel par rapport a
I'allergéne administré seul [15].

D’aprés ces travaux, les particules diesel sem-
blent jouer le réle d’un adjuvant de 'immunité
IgE dépendante.

Etudes chez ’homme

In vitro, I'effet des particules diesel a été étudié
sur des cellules épithéliales d’origine bronchique
et nasale (polype) et a montré que contrairement
aux particules de charbon, les particules de diesel
entrainent la production de cytokines a activité
pro-inflammatoire [16]. De méme, I'exposition a
l'ozone et au dioxyde d’azote entraine la sécré-
tion de cytokines pro-inflammatoires [17].

Les recherches du réle favorisant d’une répon-
se immune spécifique a IgE induite par les part-
cules diesel ont été menées en plusieurs étapes:

— Des expérimentations ont été effectuées chez
'homme sain [18, 19]: I'instillation de particules
diesel a des concentrations similaires a celles ren-
contrées en milieu urbain provoque une augmen-
tation dose-dépendante des IgE dans le liquide de
lavage nasal ainsi qu’une augmentation du
nombre de cellules produisant des IgE.

— Chez des patients sensibilisés au pollen d’am-
brosia [20] lors de la provocation nasale par I’al-
lergéne spécifique associé aux particules diesel,
I’étude du lavage nasal montre I’apparition préfé-
rentielle de cytokines de type TH2 (IL4, IL5, IL10
et IL13). Les IgE spécifiques anti-ambrosia étaient
16 fois plus élevées.
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— Plus récemment, Wang et coll. ont montré que
Padministration nasale de 0,3mg de particules
diesel, 24 heures avant ’administration intra-
nasale d’'un néo-antigéne issu d’un mollusque
marin, entraine une sensibilisation a ce néo-anti-
géne avec apparition d’IgE spécifiques chez 6 sur
10 sujets atopiques; par contre, I’administration
de ce néo-antigéne sans particules diesel n’entrai-
ne qu’une réponse de type IgG [21].

Ces travaux montrent, a la fois chez I’animal et
chez 'homme, que les particules diesel pour-
raient étre responsables d’une potentialisation de
la réaction allergique. Ce role n’a pas été retrou-
vé dans des systémes expérimentaux utilisant des
particules inertes de carbone; les hydrocarbures
aromatiques polycycliques, constituants des parti-
cules de diesel, ont été incriminés comme pou-
vant étre les agents chimiques responsables [22].

DONNEES AEROBIOLOGIQUES
DES POLLENS ET DE LEURS ALLERGENES

Les comptes polliniques permettent de dresser
un inventaire des pollens présents dans I’atmo-
spheére d’une région. Il existe de grandes varia-
tions du type et de I'importance des émissions de
pollens selon les régions [23]. La quantité des
émissions polliniques pour une espéce donnée est
dominée par les conditions thermiques avant et
durant la floraison.

Les pollens anémophiles ont une taille variant
de 15 microns a 60 microns et se déposent essen-
tiellement au niveau des voies aériennes supé-
rieures, entrainant sur le plan symptomatique
une rhinite. L’existence d’asthme pollinique a
suggéré que des particules de plus faible taille
portant des allergénes pouvaient pénétrer au
niveau de I'arbre trachéo-bronchique. Dés 1972,
Busse [24] a montré I'existence dans I'air de frag-
ments de pollens d’ambrosia, de taille inférieures
a 5 microns, présents dans l'atmosphére au
moment de la saison pollinique. L’utilisation
d’impacteurs en cascade a permis de recueillir
des particules de différentes tailles. L’activité
allergénique de ces particules a été évaluée par
des techniques immunologiques (inhibition du
RAST, ELISA, immunoblot...) pour les pollens de
graminées [25], de cédre du japon [26], de bou-
leau [27] et d’ambrosia [28]. En ce qui concerne
les graminées Spieksma [29] retrouve une bonne
corrélation entre les comptes polliniques et les
allergénes contenus dans les particules de diffé-
rentes tailles, inférieures a 10 microns. Pour
Rantio-Lehtimiki et coll. [27] et Pehkonen et
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coll. [30] concernant les pollens de bouleau cette
corrélation n’est pas toujours bonne. Ces auteurs
retrouvent une activité allergénique dans Iair
avant la saison pollinique mais aussi et surtout
apres la saison pollinique. Pehkonen [30] a étu-
dié la concentration des particules de tailles diffé-
rentes portant les allergénes du pollen de bou-
leau en fonction des conditions météorologiques;
il montre que I'importance des fractions conte-
nant les particules de plus grande taille (y com-
pris les grains de pollens intacts) est reliée aux
conditions météorologiques. Par contre, les frac-
tions contenant les particules de petite taille sont
relativement indépendantes des changements de
conditions météorologiques.

Néanmoins, Schappi [31] montre que le conte-
nu total en protéines de I’allergéne majeur Bet vl
et Phl p 5 est bien corrélé aux comptes pol
liniques. I retrouve également la présence de
Bet vl (allergéne majeur du pollen de bouleau)
dans des fractions de petite taille avant et apres la
saison pollinique.

En analysant les particules aériennes contenant
Pallergéne Bet vl lors de la saison pollinique
Shéppi [32] montre qu’une forte pluie fait baisser
les concentrations des pollens et des particules
allergéniques (0,12 ng/m?), alors qu’une pluie
faible entraine une augmentation nette du
nombre de particules allergéniques respirables

(1,2 ng/m?).

Ces différentes études sont la preuve de I’exis-
tence dans I’atmosphére de particules de petite
taille inférieures a 10 um, portant une activité
allergénique. Cependant, la nature exacte et la
provenance de ces particules allergéniques ne
sont pas encore bien élucidées. Plusieurs hypo-
théses ont ét€ évoquées:

Relargage par le pollen de granules

Plusieurs épidémies d’asthme chez des patients
sensibilisés aux pollens de graminées, sont surve-
nues a Melbourne durant la saison pollinique
apres des orages et de la pluie. [33] Les travaux
de Knox [34] et de Suphioglu [35] ont démontré
que l'allergéne majeur du pollen de T'ivraie Lol
P IX était localisé dans des granules d’amidon de
taille inférieur a 3 um. Des expériences in vitro
montrent que chaque grain de pollen peut libérer
en milieu humide environ 700 granules. Ces gra-
nules inhalables (taille de 0,6 pm a 2,5 um) sont
présents dans I’atmosphére durant la saison polli-
nique. Leur concentration augmente trés nette-
ment (50 fois) durant les jours de pluie. Les tests
cutanés, ainsi que les tests bronchiques effectués
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avec une préparation a partir de ces granules sont
positifs chez des sujets sensibilisés a I'ivraie. Cette
étude a permis de démontrer que ces granules de
petite taille retrouvés dans I’air et portant I’aller-
génicité du pollen d’ivraie pourraient étre res-
ponsables des aggravations d’asthme.

Fragments de pollens

La présence de I'allergéne de pollen en dehors
de la saison pollinique permet d’évoquer comme
sources potentielles des particules portant les aller-
genes, des fragments de plantes. En effet, plusieurs
¢tudes ont montré que les allergénes majeurs et
mineurs sont certes présents dans les pollens, mais
également dans la tige et les feuilles pour les gra-
minées et le plantain, et dans I'écorce, les bour-
geons et les feuilles pour le bouleau [23, 36].

Transfert de Pallergénicité du pollen vers des
particules existant dans I’air: relation avec les
polluants atmosphériques

Behrendt et coll. [37] ont suggéré que des pol-
luants particulaires, telles les particules de diesel
pourraient se lier aux protéines de surface des
pollens, puis pourraient étre, dans certaines
conditions, resuspendus dans l'atmosphére et
permettre I'inhalation des allergénes polliniques.
Cette théorie n’est pas totalement démontrée
mais il existe des arguments indirects pouvant la
conforter:

— des études faites in vitro ont démontré que les
allergénes Lol pl de I'ivraie [38] et Bet vl de bou-
leau [39] peuvent se fixer au niveau de certaines
particules diesel.

— Behrendt [40] a analysé des grains de pollen
recueillis dans des zones de pollution différente.
Ala surface des pollens il existe des agrégats par-
ticulaires. G. Peltre et coll. [41, 42] ont exposé des
pollens de graminées et de bouleau, durant des
temps variables (2 a 48 heures), a différents
endroits de la ville de Mulhouse: ces pollens
étaient plus ou moins enrobés de particules; les
densités des particules étant plus importantes sur
les pollens exposés a proximité d'un carrefour
routier. En visualisant les pollens en microscopie
¢électronique, ces auteurs ont pu montrer que
I’exine était fragilisée avec de nombreuses cra-
quelures. De ce fait, ils considérent que les pol-
lens peuvent étre de véritables biomarqueurs de
I'exposition aux polluants. Un travail japonais
[43] va dans le méme sens et montre que la quan-
titt d’oxyde de soufre et d’azote prélevée au
niveau de pollens de cedre recueillis en milieu
urbain est 2 a 5 fois supérieure a celle provenant
de pollens recueillis dans les montagnes.
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— Différents auteurs ont analysé le contenu, en
protéines et en allergénes, de pollens recueillis
dans des zones soumises a des expositions diffé-
rentes a la pollution atmosphérique. G. Peltre
[42] a pu montrer que des pollens de dactyle
recueillis a proximité d’une zone d’activité com-
plexe contenaient moins de protéines solubles et
d’allergénes que des pollens propres recueillis
dans une zone non polluée. Helander et coll.
[44] analysent des pollens de bouleau recueillis a
des distances variables d’une industrie émettant
du SO2 et des métaux lourds; ces auteurs ne
retrouvent aucune différence en contenu d’al-
lergéne Bet v 1 dans les pollens quelle que soit
leur distance par rapport a l'usine. Pour
Hjelmoos et coll. [45], le contenu en allergéne
Betv 1 de pollens exposés a plus de 40 mg/m? de
NOZ2 est significativement plus bas que celui de
pollens exposés a des concentrations plus faibles

de NO2.

- L’exposition in vitro aux polluants gazeux SO2
et NO2 dans certaines conditions d’humidité
entraine en présence de SO2 une réduction de la
libération d’allergéne du pollen, alors que cette
réduction n’est pas observée en présence de NO2

[46].

~ Masuch [47] a analysé 'effet de 1'ozone (O3)
sur l'allergéne Lol p 5 du pollen d’ivraie. La
concentration en allergene Lol p 5 est plus élevée
dans des pollens recueillis dans une ville polluée
a Pozone (maximum horaire de 114 ug/m?%) que
dans une ville moins polluée a I'ozone. Dans une
deuxieme expérience, ces memes auteurs mon-
trent qu’en exposant de maniéere artificielle
Iivraie a de 'ozone (130 ug/m?’), le contenu en
allergéne Lol p 5 du pollen d’ivraie est nettement
augmenté par rapport a de l'ivraie ayant poussé
dans une atmospheére sans ozone. Ces travaux
sont en faveur du roéle favorisant de I’'ozone dans
Paugmentation de I’expression allergénique du
pollen d’ivraie.

L’ensemble de ces travaux montre que la quan-
tité d’allergénes, la libération des allergénes a
I'extérieur des pollens, et I'allergénicité des pol-
lens pourraient étre modulées par des polluants
atmosphériques. Cependant, il a été montré que
d’autres facteurs peuvent intervenir. En ce qui
concerne l’environnement, les facteurs clima-
tiques pourraient jouer un role non négligeable
(augmentation des températures moyennes,
changement dans les précipitations). De plus, la
production d’allergénes au sein d’une espéce
peut étre variable selon les génotypes incriminés

[48].
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