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r  é  s  u  m  é

En  France  métropolitaine,  l’enfant  est  à risques  de  réactions  d’hypersensibilité  après  morsures
d’arthropodes  hématophages.  Les  ectoparasites  les  plus  fréquents  sont  les  moustiques,  les  taons,  les
puces, les  simulies  et les  culicoïdes.  Plus  rarement,  on  incrimine  les  punaises,  les  tiques  dures  et  les
tiques  molles.  Les  réactions  ont  surtout  été  bien  documentées  pour  les moustiques.  On  décrit  des  réactions
immédiates  IgE dépendantes,  essentiellement  cutanées  avec  quelques  rares  cas  de  réactions  systémiques
et des  réactions  tardives  de  mécanisme  moins  bien  caractérisé.  Le  diagnostic  est surtout  clinique  basé
sur l’anamnèse  et  l’aspect  des  lésions  même  si  un  dosage  commercial  d’IgE  spécifiques  reste  disponible
pour  le  moustique  et  le  taon.  Le  traitement  est  symptomatique  et  préventif  en  prenant  garde  à la  toxicité
éventuelle  de  certains  répulsifs  chez  le  jeune  enfant.

© 2020  Elsevier  Masson  SAS.  Tous  droits  réservés.
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a  b  s  t  r  a  c  t

In metropolitan  France,  children  are  at risk  of hypersensitivity  reactions  after  a  bite  from  an  hematopha-
gous  arthropod.  The  most  frequent  ectoparasites  are  mosquitoes,  horseflies,  fleas,  simulia  and  culicoides.
More  rarely,  bedbugs,  hard  and soft  ticks  are  incriminated.  Reactions  have  been  especially  well  documen-
osquitoes
lack flies
orseflies
hysiopathology
iagnosis
reatment

ted for  mosquitoes.  Immediate  IgE-dependent,  predominantly  cutaneous  IgE reactions  are  described,  with
rare  cases  of  systemic  reactions  and  late  reactions  of less  well-characterized  mechanisms.  Diagnosis  is
mainly  clinical  based  on  the  history  and appearance  of  the  lesions,  although  a  commercially  available  spe-
cific IgE  assay  for mosquitoes  and horseflies  is still  available.  Treatment  is  symptomatic  and  preventive,
taking  into  account  the  possible  toxicity  of certain  repellents  in  young  children.

© 2020  Elsevier  Masson  SAS. All  rights  reserved.
. Introduction

Les arthropodes hématophages sont des ectoparasites qui
oivent ingérer des repas sanguins. Les femelles ont besoin des
onstituants du sang pour assurer la maturation de leurs œufs.
Pour citer cet article : Lavaud F, Dutau G. Hypersensibilité aux m
https://doi.org/10.1016/j.reval.2020.05.005

’homme joue donc le rôle d’hôte, le plus souvent occasionnel, et
’autres espèces peuvent être concernées, mammifères habituel-

ement, mais aussi batraciens reptiles ou oiseaux selon le parasite

∗ Auteur correspondant.
Adresse e-mail : Lavaud.pro@laposte.net (F. Lavaud).

https://doi.org/10.1016/j.reval.2020.05.005
877-0320/© 2020 Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés.
et le contexte environnemental. L’attaque ne se fait pas par piqûre
avec aiguillon et injection de venin, car il ne s’agit pas d’un méca-
nisme de défense, mais ce sont les pièces buccales qui sont en cause.
Puisqu’il s’agit d’un repas, il faut mieux parler de morsure que de
piqûre.

Les espèces en cause sont nombreuses et appartiennent à la
classe des insectes avec plusieurs ordres concernés ou à celle des
arachnides. Selon le type de pièces buccales et le mécanisme de la
orsures d’arthropodes hématophages. Rev Fr Allergol (2020),

morsure, les lésions élémentaires cutanées seront souvent carac-
téristiques ce qui constitue une aide au diagnostic étiologique.
Cependant, ces lésions sont souvent modifiées par le grattage, les
surinfections ou l’application de différents topiques.

https://doi.org/10.1016/j.reval.2020.05.005
https://doi.org/10.1016/j.reval.2020.05.005
http://www.sciencedirect.com/science/journal/18770320
mailto:Lavaud.pro@laposte.net
https://doi.org/10.1016/j.reval.2020.05.005
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L’enfant est souvent concerné par ces morsures, soit parce que
es parties découvertes, jambes en particulier, sont plus exposées
ue chez l’adulte, soit par ses habitudes et ces jeux, soit pour un
ropisme plus affine sur une peau plus mince et glabre, soit parce
ue les mesures d’éviction sont moins suivies.

. Physiopathologie des morsures

.1. Biologie de l’arthropode

Les arthropodes solénophages possèdent des pièces buccales
ffilées et suffisamment longues pour puiser le sang dans un capil-
aire [1]. La lésion cutanée sera punctiforme comparable à ce
u’occasionne une aiguille hypodermique : c’est le cas du mous-
ique. En revanche, les arthropodes se nourrissant par telmophagie
réent par leur hypostome garni de dents, leur rostre et leurs ché-
icères acérées fonctionnant comme  des trépans, des pertes de
ubstance et des microhématomes avec lacs sanguins où ils puisent
e sang. Dans ce cas la lésion cutanée est plus visible avec excoria-
ion et croutelle. Ceci est observé pour les simulies, les tiques, les
aons et les punaises.

Le repas sanguin peut être plus ou moins long, de quelques
econdes pour un moustique à plusieurs jours pour une tique. Si
e repas est prolongé, l’arthropode reste accroché à la peau par ses
ièces buccales et se gonfle de sang. C’est le cas des tiques, Ixodes
u Argas. Ainsi, une tique peut multiplier son poids par plus de 600.

Certains arthropodes (tiques, taons) ne mordent qu’une seule
ois puis quittent l’hôte. Dans ce cas on ne constate qu’une seule
ésion cutanée. D’autres se nourrissent en plusieurs prises et créent
ur l’hôte des lésions multiples et identiques observées par exemple
vec les puces ou les punaises.

D’autres parasites sont solitaires (tiques, sauf infestation mas-
ive) et d’autres attaquent en groupe (moustiques, simulies,
ulicoïdes). De ce fait, on observera, soit une lésion isolée, soit
lusieurs lésions d’ancienneté comparables, mais pas forcément

dentiques.
Ces données, bien sûr schématiques, permettent d’orienter

e diagnostic étiologique si l’arthropode n’a pas été identifié.
’examen attentif, si besoin à la loupe des lésions cutanées obser-
ées précocement, conditionne le diagnostic, associé aux données
e l’interrogatoire sur l’anamnèse et le contexte de la morsure.

.2. Perception de l’hôte

Les arthropodes hématophages repèrent leur hôte grâce à un
ystème perceptif individualisé et bien documenté chez le mous-
ique. La perception visuelle joue un rôle mineur et ne s’exerce que
ur une courte distance. Elle est nulle pour les tiques. Des insectes
els les punaises possèdent une vision pouvant créer des réponses
ptomotrices.

La thermo-perception est plus performante soit à distance de
’hôte soit pour détecter les vaisseaux sanguins à travers la peau
râce à des thermorécepteurs situés sur les antennes.

L’attraction chimio-olfactive (notamment envers le CO2) est
articulièrement bien développée notamment chez les moustiques
t les simulies. Pour les simulies, les activités de plein air nécessitant
n appareil à combustion dégageant du CO2 (tonte, tronç onnage)
onstituent un facteur de risque de morsures. La perception de la
ranspiration a été démontrée pour les moustiques Aedes [2]. Il
n est de même  pour la perception de l’acide lactique chez Aedes
egypti [3]. La présence de vapeur d’eau associée à la tempéra-
Pour citer cet article : Lavaud F, Dutau G. Hypersensibilité aux m
https://doi.org/10.1016/j.reval.2020.05.005

ure est un facteur prépondérant pour les punaises [4]. D’autres
onditions environnementales jouent un rôle, comme  les courants
’air et le déplacement qui occasionnent des réponses anémotac-
iques ou les caractéristiques osmolaires et salines qui précisent
 PRESS
’allergologie xxx (2020) xxx–xxx

au parasite que sa morsure est efficace et qu’il est en présence
de sang [5] ainsi que dans certains cas la perception auditive pour
des mouches hématophages. Dans ce contexte, il faut éliminer des
idées reç ues comme  l’attractivité pour les moustiques des peaux
« sucrées » et du diabète. L’odeur en revanche pourrait jouer un rôle
attractif ou répulsif notamment pour les tiques qui sont dépourvues
de récepteurs antennaires et disposent de récepteurs olfactifs sur
leurs pattes.

Ces récepteurs sensoriels sont plus ou moins développés selon
le mode de vie de l’arthropode et la présence plus ou moins
proche de son hôte. Ainsi, pour les poux et les puces qui vivent
au contact direct de l’hôte, les récepteurs antennaires sont rela-
tivement peu nombreux alors que pour des parasites éloignés de
l’hôte ils peuvent être 100 fois plus nombreux et plus diversifiés.
C’est le cas pour les moustiques et les triatomes.

Enfin un rythme circadien régule ces fonctions et les horaires
des morsures. Pour les moustiques et les phlébotomes, les attaques
sont classiques dans un créneau horaire étroit de fin de journée.
Pour les punaises, elles seront nocturnes, dues aussi au retour de
l’hôte à proximité des gîtes parasitaires lors du couchage.

2.3. Facteurs de risque de morsures

De nombreux facteurs environnementaux, saisonniers, horaires
et régionaux exposent l’hôte à un risque de morsure par certains
arthropodes et non par d’autres. Connaître la biologie des espèces
potentiellement en cause est donc un élément important pour son
imputabilité.

De même certains facteurs individuels, voire génétiques, ont pu
être individualisés :

• groupe sanguin [6]. Les sujets de groupe O sont plus susceptibles
d’être une cible pour les moustiques que ceux de groupe B (risque
moyen) ou A ;

• l’émission de CO2 déjà évoquée ci-dessus est plus ou moins
importante [7]. Tous les moustiques y sont sensibles, moins pour
le moustique tigre. Les enfants expirent une moindre quantité de
CO2 et seraient moins piqués ;

• l’effort est un facteur attractif important, car il s’accompagne
de production accrue de CO2, mais aussi d’acide lactique [8].
Il produit de la sueur, de l’ammoniaque, de l’acide urique et il
s’accompagne d’une élévation de la température corporelle. Le
courant d’air produit par le déplacement s’ajoute à ce contexte
favorable ;

• bactéries cutanées [9]. On a évoqué récemment le rôle du
microbiote cutané avec présence plus importante de bactéries
attractives sur les chevilles ou les pieds qui sont des zones à
risque ;

• couleur du vêtement. Les couleurs noires, bleu foncé et le rouge
seraient plus attractives alors que le blanc semble le moins en
cause [10] ;

• chez l’adulte on a aussi incriminé la consommation d’alcool et
notamment de bière [11] par élévation de la température corpo-
relle et présence d’éthanol dans la sueur. La consommation de
bananes serait également un facteur attractif [12]. Des facteurs
hormonaux sont aussi impliqués avec un risque de morsures,
deux fois plus grand chez la femme  enceinte [13] qui émet aussi
davantage de CO2.

3. Composition de la salive
orsures d’arthropodes hématophages. Rev Fr Allergol (2020),

3.1. Substances à activité fonctionnelle

La salive est pourvue de multiples propriétés permettant
à l’arthropode de prendre son repas sanguin dans de bonnes

https://doi.org/10.1016/j.reval.2020.05.005
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Tableau 1
Allergènes moléculaires répertoriés pour A. aegypti.

Aed a1 : apyrase
Aed a2 : protéine D7 fonction inconnue
Aed a3 : aegyptine, fonction inconnue
Aed a4 : glycosyl hydrolase
Aed a5 : protéine sarcoplasmique liant le calcium
Aed a6 : porine, activatrice des canaux anioniques
Aed a7 : protéine à fonction inconnue
Aed a8 : protéine de stress
Aed a11 : protease aspartique
(Aed a10 est une tropomyosine présente dans le corps du moustique et
ARTICLEEVAL-2987; No. of Pages 9
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onditions. En particulier, elle doit assurer une anesthésie de la zone
iquée et une hypocoagulation. Les composants de la salive ont été
urtout étudiés pour le moustique avec encore des incertitudes.
es protéines sont nombreuses et on a pu en dénombrer 45 chez
es culicoïdes [14]. Par ailleurs, les variations quantitatives peuvent
tre importantes entre colonies d’une même espèce [15]. Chez
’anophèle, les protéines impliquées dans le repas sanguin sont des
nzymes notamment une 5’nucleosidase/apyrase, une protéine à
ropriétés anti-plaquettes se liant au collagène, l’anopheline [16]
ne longue protéine D7, une « D7 related 1 protéine » et une pro-
éine gSG6 [17]. D’autres enzymes comme  des estérases/lipases,
es phosphatases des glycosidases et des protéases ont été isolées
hez le moustique, le taon et une espèce de tique, mais avec de
randes variations interespèces reflétant des stratégies différentes
e repas sanguin [18].

Chez la simulie, on a pu identifier de nombreuses amines
ont de l’histamine, de la putrescine, de la spermine, de la N1-
onoacétyl-spermine et de la spermidine [19]. Les enzymes isolées

nt des propriétés estérases [19] ou anticoagulantes par une apy-
ase ubiquitaire pour toutes les espèces et qui inhibe l’agrégation
laquettaire et une antithrombine dont la présence ou l’activité est
ariable en fonction de l’espèce [20]. Le pouvoir anticoagulant et
ntihémostatique est particulièrement important chez la simulie
vec description chez le bovin de décès par choc hémorragique lors
e piqûres multiples. Toujours chez la simulie, des propriétés vaso-
ilatatrices importantes ont été conférées à la salive qui possède
ussi des fonctions immunomodulatrices et affecte la production de
ytokines chez l’hôte [20]. Ces propriétés jouent un rôle important
ans la transmission de pathogènes lors du repas sanguin.

Chez les tiques on retrouve aussi des vasodilatateurs, des
ubstances hydrolysant les plaquettes, des anticoagulants, des
nzymes fibrinolytiques, des collagénases, des inhibiteurs de la
rolifération des cellules endothéliales et de l’angiogenèse, des
ntihistaminiques et des inhibiteurs de la bradykinine empêchant
e prurit, des substances anti-complément comme  la protéine
alp20 [21], des inhibiteurs de l’activation des macrophages et
es immunomodulateurs [22]. En particulier, la sialostatine, une
ystatine, possède une action anti-cathepsine à propriétés anti-
nflammatoires et inhibitrices vis-à-vis de la prolifération des
ymphocytes T cytotoxiques [23]. Des catécholamines (dopamine,
orépinéphrine) présentes dans la salive en stimulent la sécrétion
24].

Chez le taon le transcriptome des protéines des glandes sali-
aires a répertorié 10 enzymes protéolytiques hydrolysant la
haîne alpha du fibrinogène, une enzyme protéolytique différente
ydrolysant les chaînes alpha et bêta du fibrinogène, 10 protéines
omportant un motif Arg-Gly-Asp à activité anti-agrégante sur les
aquettes, 5 peptides inhibiteurs de la thrombine, 3 peptides vaso-
ilatateurs, une apyrase et une peroxydase [25].

.2. Allergènes

Ils ont surtout été étudiés chez le moustique et identifiés par
mmunoblotting. Les allergènes majeurs d’Aedes communis ont
es poids moléculaires (PM) de 22, 30 et 36 kDa pour Brummer-
ovenkotio et al. [26,27]. Ce dernier allergène est le plus important
t le plus constant, commun en particulier à A. communis et
edes aegypti.  Depuis, il a été identifié un plus grand nombre
’allergènes de PM se situant entre 16 et 75 kDa parmi plusieurs
spèces de moustiques. Ainsi, au moins 8 allergènes ont été isolés
ans la salive d’A.  aegypti et plus de 16 dans celle d’Aedes albopictus
Pour citer cet article : Lavaud F, Dutau G. Hypersensibilité aux m
https://doi.org/10.1016/j.reval.2020.05.005

28].
Il existe des allergènes spécifiques d’espèces et d’autres com-

uns à plusieurs espèces de moustiques et donc croisant,
ais on connaît peu le degré de réactivité croisée entre les
non dans la salive)

D’après Allergome [36].

différentes espèces (par exemple, entre A. communis,  d’une part,
et Culex pipiens ou A. albopictus,  d’autre part) [29].

Depuis une dizaine d’années les allergènes ont été purifiés,
standardisés clonés et reproduits à l’état de recombinants chez
A. aegypti par Peng et al. [30–32]. Il s’agit de r Aed a1, une pro-
téine de 68 kDa correspondant à l’apyrase, rAed a2, protéine de
PM 37 kDa définie comme  D7, panallergène potentiel et présen-
tant des homologies avec la protéine THP 12 de l’hémolymphe de
Tenebrio molitor [33]. Plus récemment, on a pu cloner une protéine
de 30 kDa se liant au collagène nomenclaturée comme  rAed a3 [34]
et rAed a 4 une protéine de PM 67 kDa [35]. Au total, pour A. aegypti,
9 allergènes salivaires sont colligés sur le site Allergome (Tableau 1),
6 pour Aedes albopictus,  2 pour Aedes vexans,  1 pour Anopheles dirus
et 6 pour Culex quinquefasciatus [36].

Les allergènes des autres arthropodes hématophages sont moins
bien connus ou ont été identifiés en pathologie vétérinaire. Chez la
simulie, un antigène 5, Sim v1, occasionne des réactions croisées
avec l’antigène 5 de culicoïdes chez le bétail [37]. Sim v2 est un
inhibiteur de la sérine estérase, Sim v3 et Sim v4 sont des alpha-
amylases. En pathologie humaine, on a pu mettre en évidence
9 allergènes dont 7 ont été caractérisées, une protéine semblable à
l’antigène 5, deux protéases, une protéine responsable d’érythème,
une protéine D7 et 2 autres protéines à propriétés inconnues [38].

Pour le taon on a individualisé une apyrase (Tab y1) à propriétés
anticoagulantes [39]. Tab y2 est une hyaluronidase et Tab y5 une
protéine de 26 kD reconnue comme  un antigène 5 [25].

Chez la punaise de lit une protéine portant de l’acide nitrique,
la nitrophorine a été identifiée comme  allergène salivaire [39,40].
La salive contient aussi une apyrase [41].

Chez Ixodes holocyclus,  Gauci et al. ont pu mettre en évidence
2 allergènes salivaires majeurs de 28 et 35 kDa  associés à plusieurs
allergènes mineurs [42]. Il faut aussi mentionner la présence d’un
allergène de la famille des sucres, l’alpha-1, 3-galactose ou alpha-
gal potentiel inducteur par réaction croisée d’allergie alimentaire
à la viande de mammifères [43]. Enfin, pour la tique molle Argas
reflexus, une lipocaline a été caractérisée comme  allergène salivaire
majeur nomenclaturé Arg r1 [44].

3.3. Allergènicité croisée

Elle est attendue et retrouvée entre espèces d’une même  famille
ou entre genres. Elle est plus rare entre familles. Ainsi, Culex quin-
quefasciatus et Culex fatigans partagent les allergènes Cul q 4, Cul
q5, Cul q6, Cul q7 et Cul q 8. L’allergène Aed a1 est retrouvé chez
A. aegypti, Culex aegypti et Stegomia aegypti [36]. Cliniquement, les
patients canadiens sédentaires sensibilisés à Aedes vexans le sont
aussi à 5 autres espèces de moustiques non présentes dans leur
pays [45].
orsures d’arthropodes hématophages. Rev Fr Allergol (2020),

La salive contient également des panallergènes potentiels
comme  l’apyrase, l’antigène 5 et la hyaluronidase. Ceci explique
des syndromes de réactivité croisée entre différents insectes,
comme  le syndrome guêpe–moustique [46], le syndrome

https://doi.org/10.1016/j.reval.2020.05.005
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uêpe–moustique–taon [47–49], et des cas cliniques d’anaphylaxie
u venin de guêpe associés à de fortes réactions aux morsures de
imulies avec rôle possible d’un antigène 5.

. Manifestations cliniques

.1. Épidémiologie

Les seules données exploitables concernent les moustiques.
eng et al. [50] ont relevé un pourcentage de 18 % de sensibili-
ation à la salive de moustique parmi 1059 adultes vivant dans
ne zone infestée. Ce pourcentage n’est pas connu chez l’enfant.
ais, selon ces auteurs, les individus susceptibles de présenter

es réactions fréquentes et sévères aux piqûres de moustiques
ont les nourrissons ou les jeunes enfants ne bénéficiant pas
u peu d’immunoprotection maternelle. En Finlande, Brummer-
orvenkontio et al. [26] ont constaté que presque tous les enfants
résentaient des réactions locales immédiates et/ou retardées aux
iqûres du moustique Aedes, que ces enfants commenç aient à
éagir tôt dans l’enfance, et devenaient rapidement tolérants. En
evanche, les enfants islandais, vivant dans un pays dépourvu de
oustiques, n’avaient pas d’anticorps contre la salive des mous-

iques [51].
Des auteurs japonais [52] ont décrit, chez des jeunes de moins

e 20 ans, sous le vocable « HMB-EBV-NK Syndrome », une mala-
ie caractérisée par l’association d’une hypersensibilité aux piqûres
e moustiques avec lésions cutanées bulleuses ou nécrotiques,
’un syndrome lymphoprolifératif à cellules NK et d’une infection
hronique par le virus d’Epstein-Barr. Il pourrait y avoir chez ces
atients, une polarisation de la balance immunitaire TH1–TH2 dans

e sens TH2, comme  semble le laisser penser l’élévation des inter-
eukines IL-4, IL-6 et IL-10 constatée chez ces patients [53].

Par ailleurs, sont aussi à risques de manifestations sévères les
ujets allergiques à d’autres insectes piqueurs dans le cadre du
yndrome « guêpe–moustique » décrit par Sabbah et al. [46]. Il y
urait chez ces patients une réactivité croisée avec un antigène
ommun de poids moléculaire de 44 kDa pouvant correspondre à
e la hyaluronidase.

.2. Histoire naturelle de la sensibilisation à la salive de
oustique

Elle a particulièrement été bien décrite en Finlande chez l’enfant
54]. Elle évolue en cinq stades, au fur et à mesure des morsures
55,56] (Fig. 1). La première étape est un état de non-sensibilisation
Pour citer cet article : Lavaud F, Dutau G. Hypersensibilité aux m
https://doi.org/10.1016/j.reval.2020.05.005

vec réaction clinique normale. Le deuxième stade correspond à
es réactions retardées. Ensuite, apparaissent des réactions immé-
iates et retardées, puis seules persistent des réactions immédiates
u quatrième stade. Enfin, le cinquième stade est une situation de

ig. 1. Évolution de la sensibilisation à la salive de moustiques (d’après Mellanby K.
55]).
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tolérance immunitaire ou de désensibilisation naturelle où l’enfant
redevient non réactif [57]. Cette évolution se fait sur de nombreuses
années et après plusieurs centaines de piqûres. Ainsi, en Finlande
du Nord, 50 % de la population adulte est immunisée contre 5 %
en Finlande du Sud, car l’immunisation est proportionnelle au
degré d’infestation et au nombre de morsures. En zone tempé-
rée, l’apparition de la tolérance peut prendre plusieurs dizaines
d’années [58].

Une désensibilisation naturelle survient donc au bout de mul-
tiples morsures. Peng et al. [59] l’ont démontré en étudiant
402 enfants âgés d’un mois à 18 ans soumis naturellement à des
attaques de moustique A. vexans,  comparativement à 23 nourris-
sons âgés de moins de sept mois nés en hiver et de ce fait n’ayant
jamais été au contact de moustiques. Ils constatèrent qu’il existait
une corrélation inverse entre le taux d’IgE spécifiques et l’âge des
enfants. Les IgE et les IgG diminuent progressivement après l’âge
de cinq ans tout au long de l’enfance et de l’adolescence. Le pic des
IgE se situe entre l’âge de six mois à un an et celui des IgG entre
l’âge d’un à six mois. Les auteurs en concluaient qu’il se produisait
au cours de l’enfance (de même  qu’à l’âge adulte après des piqûres
répétées pendant une longue période) une désensibilisation natu-
relle qui se fait donc sur plusieurs années.

4.2.1. Réaction normale
La réaction normale après morsure est localisée et d’ordre hista-

minique. Elle est liée à la libération de médiateurs vaso-actifs par un
effet direct de certains composants de la salive sur les mastocytes,
indépendamment de la présence de réactions d’hypersensibilité.
Pour les moustiques et les taons, un prurit est immédiatement
ressenti, s’accompagnant d’une papule et d’un érythème tout à
fait conformes à la triade de Lewis (prurit, érythème, papule).
La papule est habituellement de taille modérée et disparaît en
quelques heures [60,61]. En cas de morsures de tiques, puces,
punaises, triatomes ou de simulies, le prurit immédiat est absent
dû à la présence dans la salive de substances anesthésiantes et
antihistaminiques.

4.2.2. Réactions d’hypersensibilité immédiate
Les réactions d’hypersensibilité immédiate sont, le plus sou-

vent, de type « réaction locale étendue » avec une papule qui
peut atteindre 3 à 12 cm et qui peut persister plus de vingt-quatre
heures [58,62,63]. Elle est difficile à distinguer au début de la réac-
tion d’un phénomène purement histaminique. Cependant, le prurit
est intense, volontiers récurrent et peut durer plusieurs jours. Un
œdème peut accompagner la papule et parfois être très important,
notamment si la morsure siège sur le visage.

De rares réactions anaphylactiques sont possibles. Non publiées
chez l’enfant, on a observé chez l’adulte des urticaires générali-
sées ainsi que des bronchospasmes et des chocs anaphylactiques
[64–66].

De faç on générale, peu de publications se sont attachées aux
enfants et concernaient uniquement les moustiques. Il faut citer
les travaux cubains de Castro-Almaralez et al. [67] et l’étude thaï-
landaise récente de Manuyakorn [68]. La cohorte thaïlandaise
comprenait 50 enfants de moyenne d’âge 6,2 ans avec 27 garç ons.
Trente-huit étaient atopiques. Les symptômes allergiques étaient
apparus en moyenne 2 ans après le début des morsures et évo-
luaient depuis 2,29 ans. Seule la peau était concernée avec papules
érythémateuses dans 76 % des cas, urticaire localisée dans 10 %
des cas et lésion vésiculaire ou bulleuse dans 10 % des cas. Aucun
symptôme systémique n’était noté. Ces lésions se compliquaient
d’hyperpigmentation (72 %), de surinfection bactérienne (4,5 %), de
orsures d’arthropodes hématophages. Rev Fr Allergol (2020),

cicatrice atrophique (18 %) et de nodules prurigineux (4,5 %).
Les réactions doivent être modulées selon l’arthropode héma-

tophage. Si moustiques et culicoïdes occasionnent peu de
manifestations systémiques, celles-ci sont plus fréquentes avec

https://doi.org/10.1016/j.reval.2020.05.005
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Fig. 2. Œdème  invalidant 24 h après morsure de taon au 3e doigt de la main

rgas reflexus,  simulies, triatomes et taons. Des chocs anaphylac-
iques sévères ont été décrits chez l’adulte après morsure de taon
t d’Argas [69].

Les morsures de taon sont immédiatement très douloureuses,
elles de simulies sont très inflammatoires, centrées par un
etit hématome et secondairement douloureuses et œdémateuses
ntraînant une impotence fonctionnelle [62]. Une perte de sub-
tance s’observe avec les arthropodes telmophages comme  les
imulies, les taons et les tiques. Ce n’est pas le cas lors des attaques
e moustiques.

.2.3. Réactions d’hypersensibilité retardée
Leur mécanisme est moins clair. Des phénomènes complexes

ont en cause impliquant les CD4, une réaction IgE tardive et des
éactions de Jones-Mote impliquant les basophiles [70]. Les papules
ont alors plus fermes, toujours très prurigineuses, parfois nécro-
iques.

Elles sont plus fréquentes avec certains arthropodes, simulies,
uces et punaises, Ixodes où il faut alors éliminer une borréliose.

Ces réactions peuvent durer plusieurs jours, voire quelques
emaines [54,60]. Chez l’enfant, un aspect de prurigo est fréquent
vec des lésions persistantes, souvent eczématisées ou surinfectées
ar grattage. On décrit ainsi des prurigos nodulaires ou des prurigos
trophulus. D’autres réactions ont été décrites, elles sont difficiles

 classer, réactions vésiculeuses ou bulleuses [71] (Fig. 2), hémor-
agiques accompagnées de fièvre et d’arthralgies faisant évoquer
es phénomènes d’Arthus [72], syndrome de Skeeter avec réaction

ocale étendue inflammatoire accompagnée de fièvre et parfois de
roubles respiratoires tels que de l’asthme chez de jeunes enfants
73]. Des formes mixtes sont possibles : papule de type immé-
iat, suivie d’une lésion chronique par exemple [62,74]. Enfin, il
st classique d’assister, lors d’une nouvelle morsure, à une réacti-
ation des points de piqûre anciens qui redeviennent prurigineux.
our le moustique, une forme particulière a été décrite associant
es réactions cutanées d’hypersensibilité à des signes généraux tels
ue malaise et de la fièvre, adénopathies et hépatosplénomégalie,

iée à une infection chronique par le virus Epstein-Barr. Les mani-
estations cutanées sont particulières par leur aspect bulleux, clair
u hémorragique, pouvant évoluer vers la nécrose et l’ulcération,
t laissant souvent des cicatrices. Après récupération, les patients
Pour citer cet article : Lavaud F, Dutau G. Hypersensibilité aux m
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ont souvent asymptomatiques jusqu’à une nouvelle morsure de
oustique. Certaines de ces formes évoluent vers un syndrome

’activation macrophagique quelques années après le début des
ignes d’évolution souvent fatale [61].
e chez un enfant de 10 ans. Réaction bulleuse et inflammatoire de la main.

5. Diagnostic

Il est essentiellement clinique et entomologique, fondé sur les
circonstances de survenue des morsures l’aspect des réactions cuta-
nées et leur évolution (Fig. 3 et 4). L’interrogatoire et l’examen
clinique, avec si besoin observation cutanée avec loupe, sont pri-
mordiaux et ce d’autant plus qu’il faut répondre à l’inquiétude des
parents et à leurs questions. Et, il convient notamment de rassurer
sur la non-responsabilité d’un hyménoptère et sur une pathologie
infectieuse. L’objectif est d’effectuer un diagnostic d’imputabilité
entomologique précis alors que les examens complémentaires sont
en défaut. En effet, en découlent des mesures préventives et envi-
ronnementales. Dans l’ensemble, les réactions d’hypersensibilité
sont sous-estimées.

5.1. Tests cutanés

Pour le moustique, ils ne sont plus disponibles avec des extraits
commerciaux et ne sont pas conseillés avec des extraits natifs. Glo-
balement, les extraits de corps totaux effectués en France avec
Culex pipiens étaient peu sensibles et peu spécifiques [63,75]. En
particulier, le pourcentage de salive dans l’extrait de corps total
n’était pas connu. Il faut noter que Beaudouin et al. [76] ont obtenu
une réaction positive à Culex pipiens dans un cas de réaction cuta-
née retardée aux piqûres de moustiques avec un test intradermique
au 1/10 000 alors que le prick test était négatif. Les tests commer-
ciaux sont limités en termes de sensibilité et de spécificité. Une
étude contrôlée de 7 extraits de corps entier de moustiques a mon-
tré que certains tests ne mettaient en évidence, ni les réactions
immédiates, ni les réactions retardées, tandis que d’autres pro-
duisaient des papules immédiates variant entre 7,5 et 32 mm2 et
des papules retardées entre 2 et 36 mm2 [6]. Parmi les 50 enfants
testés par Manuyakorn et al., 26 (52 %) avaient un test cutané posi-
tif pour A. communis ou C. pipiens [68], mais paradoxalement une
série cubaine donne une spécificité de 94 % une sensibilité de 88 %
pour des pricks effectués à 10 et 100 PNU/mL d’extraits de Culex
quinquefaciatus [67]. Les 50 enfants de 2 à 15 ans testés étaient cli-
niquement symptomatiques et avaient des taux d’IgE spécifiques
élevés, un groupe témoin comprenait 50 enfants asymptomatiques
avec taux d’IgE normal. Pour Simons et Penf, [77], il serait préférable
orsures d’arthropodes hématophages. Rev Fr Allergol (2020),

d’employer un extrait de moustique comprenant uniquement la
tête et le thorax qui contiennent plus de protéines salivaires.

En l’état actuel de la situation, la remise à disposition d’extraits
commerciaux améliorés pour tests cutanés n’est pas d’actualité.

https://doi.org/10.1016/j.reval.2020.05.005
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Fig. 3. Éléments anamnestiques permettant de s’orienter vers des morsures de moustiques ou de simulies.
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Fig. 4. Éléments anamnestiques permettant de s’o

Pour le taon l’extrait commercial de corps entier (Tabanus sp.)
’est également plus disponible et n’avait pas été évalué dans des
ssais cliniques. Il faut noter que dans une série de 25 patients
ymptomatiques nous avions retrouvé 7 prick-tests positifs [78],
vec tests négatifs chez 10 témoins.

Pour les autres arthropodes hématophages aucun test cutané
Pour citer cet article : Lavaud F, Dutau G. Hypersensibilité aux m
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’a ou n’a été disponible dans les batteries commercialisées même
i pour les tiques molles de genre Argas des tests cutanés ont été
ositifs 24 fois (16 %) sur une série de 148 patients symptomatiques
79].
r vers des morsures de punaises de lit ou de puces.

5.2. Tests biologiques

Si un CAP RAST® A. communis réalisé à partir d’un extrait de
corps entier reste disponible, il ne détecte pas les anticorps anti-
salivaires de faç on satisfaisante. Une étude comparative a montré
que les tests Elisa d’extraits de salive de moustiques étaient plus
orsures d’arthropodes hématophages. Rev Fr Allergol (2020),

sensibles et plus spécifiques que les tests sériques commerciali-
sés de corps entier de moustiques : le taux de positivité était de
56 % avec le test Elisa salivaire et de 25 % pour les IgE spécifiques
chez des individus allergiques, contre 5 % chez les contrôles négatifs

https://doi.org/10.1016/j.reval.2020.05.005
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80]. Ariano et Panzani [58] ont cependant, trouvé des prick-tests
t des IgE spécifiques élevées (technique du CAP Elisa®) en uti-
isant un extrait de corps entier de moustique A. communis dans
oute leur série de 30 patients allergiques aux piqûres de mous-
iques. Dans la publication récente de Manuyakorn, le dosage des
gE spécifiques par UniCAP A. communis était positif chez 32 % des
0 enfants allergiques [68].

Les dosages d’IgE et d’IgG spécifiques effectués à large échelle
ar les équipes de Peng et al. [50,59] à Winnipeg, d’une part, et de
eunala et al. [26,51] à Helsinki, d’autre part, furent effectués à par-
ir d’extraits de salive de moustiques et ils se sont avérés pertinents.
ependant, la technique de recueil de la salive de ces insectes est
ifficile et elle n’est pas de ce fait d’utilisation courante.

Des études avec des allergènes recombinants bien choisis, croi-
ant notamment entre les diverses espèces de moustiques, ont
onné des résultats satisfaisants [32,81]. Des tests immunologiques
vec trois allergènes recombinants d’A. aegypti ont été développés
ar Beckett et al. [82], r Aed a1 et r Aed a3 étant les plus sensibles.

Pour le taon, un CAP RAST Tabanus spp (i204) reste commer-
ialisé. Sa sensibilité et sa spécificité n’ont pas été évaluées. Nous
vions noté des taux d’IgE spécifiques élevés (de 0,84 U/mL à
1,8 U/mL) 20 fois sur 25 patients symptomatiques [78]. Pour Argas,
n RAST était disponible il y a quelques années donnant des résul-
ats positifs 12 fois sur 135 dosages dans la série de Kleine-Tebbe
79].

Les tests d’activation des basophiles ont été proposés pour
’étude des réactions d’hypersensibilité au taon [39] et au mous-
ique [83]. En dépit de résultats satisfaisants, corrélés avec la
linique, ils ne peuvent être effectués que dans des laboratoires
rès spécialisés et non en routine. Par ailleurs, le manque d’extraits
ommerciaux disponibles situe cet examen uniquement au niveau
’unités de recherche.

. Traitement

.1. Traitement symptomatique

Les rares manifestations anaphylactiques doivent bénéficier
u traitement consensuel de l’anaphylaxie avec en priorité
dministration intramusculaire d’adrénaline via dispositifs auto-
njectables.

Le traitement des manifestations cutanées repose sur la prise
er os d’un antihistaminique qui peut réduire les papules et le pru-
it [61] avec des résultats controversés sur les réactions retardées.
es corticoïdes topiques sont souvent employés au moment de la
orsure pour en atténuer l’inflammation et la corticothérapie orale

’a pas été évaluée.
Pour le syndrome de Skeeter le schéma thérapeutique comporte

es antipyrétiques et des antalgiques (paracétamol) [61]. Une sur-
nfection nécessite un traitement antibiotique, du reste souvent
dministré systématiquement devant des lésions suspectes très
nflammatoires et invalidantes, fréquentes en cas de morsure de
aon ou de simulie.

Chez les enfants très réactifs au moustique les auteurs finlandais
nt proposé la prise systématique de cétirizine pendant toute la
aison d’exposition aux morsures [84]. Administré en double insu
ersus placebo ce traitement a permis de réduire significativement
rurit et réactions immédiates.

.2. Immunothérapie allergénique (ITA)
Pour citer cet article : Lavaud F, Dutau G. Hypersensibilité aux m
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Elle n’est plus d’actualité depuis la disparition des extraits
ommerciaux. Non approuvée aux États Unis et en France,
lle a pu être proposée par voie injectable pour les réactions
’hypersensibilité sévères et invalidantes pour le moustique et le
 PRESS
’allergologie xxx (2020) xxx–xxx 7

taon lorsqu’un mécanisme IgE dépendant avait pu être démontré.
Cependant, les résultats étaient mitigés en partie du fait de la mau-
vaise qualité de l’extrait qui était obtenu à partir de corps entiers
et sans contrôle de la présence des allergènes majeurs. Une étude a
concerné un essai d’ITA moustique par voie sublinguale ; réalisée en
double insu avec de la salive de moustiques chez 57 patients aller-
giques elle a donné de bons résultats avec chez 87 % des patients
traités une réduction des manifestations d’urticaire papulaire [85].
Ariano et Panzani [29] ont effectué avec succès une ITA moustique
chez 20 patients présentant des réactions locales immédiates et
retardées importantes avec un extrait de corps entier d’A. commu-
nis injecté régulièrement par voie sous-cutanée pendant 18 mois
avec une dose cumulative de 120 IR. Pour Peng et Simons [32], une
ITA moustique pourrait être envisagée chez les jeunes enfants pré-
sentant des réactions générales ou des réactions cutanées sévères,
mais avec l’utilisation d’extraits salivaires purifiés et standardisés
et peut être des allergènes recombinants convenablement définis.

6.3. Prévention des morsures

L’identification de l’arthropode responsable va permettre de
mettre en œuvre des mesures environnementales [60,74]. Par
exemple, pour le moustique on conseille le port de vêtements
amples couvrants et à mailles serrées, plutôt de couleur claire. La
suppression de points d’eau stagnante à proximité des logis réduit
les endroits de ponte et la pose de moustiquaire sur les fenêtres
ou autour du couchage empêche les morsures nocturnes. Pour les
Argas, un aménagement du logis peut être nécessaire en évitant les
chambres mansardées et en détruisant les nids de pigeons. Pour les
punaises de lit, un nettoyage complet de la literie et de la chambre
(en particulier les fissures de plancher ou de meubles), en utili-
sant éventuellement des insecticides, est justifié de même  que pour
les puces la recherche de gîtes chez les animaux de compagnie et
leur traitement. Les conseils vis-à-vis des morsures de simulies et
d’Ixodes reposent sur le port de vêtements couvrants, l’éviction de
la marche dans les herbes hautes et plus généralement sur la non-
fréquentation de zones réputées comme  infestées. Pour tous les
arthropodes, il est conseillé de limiter l’usage de produits parfumés.

L’utilisation de répulsifs est délicate chez l’enfant. Ils ne sont
applicables que pour les moustiques avec des résultats aléatoires en
termes de rapport bénéfice/risque. Globalement, les huiles essen-
tielles traditionnellement proposées (citronnelle, géranium, thym,
lavande ou girofle) sont inefficaces [60,61,74]. Le diéthyltolua-
mide (DEET) doit être utilisé avec précautions chez l’enfant en
raison de risques toxiques, encéphalopathies, troubles neurolo-
giques, musculaires et mictionnels [82,86]. Il n’est préconisé que
chez l’enfant de plus de 10 ans pour des séjours en pays tropicaux
en éviction du risque de maladie vectorielle, pas pour des réactions
d’hypersensibilité [60]. En Europe, les insectifuges recommandés
chez le nourrisson à partir de l’âge de 6 mois sont le citriodiol
à base d’eucalyptus, l’IRS 3535 à 20 % et le PMDRBO mélange de
cis et trans-pmenthane-3,8 diol (pour ces 2 produits au maximum
1 application/j jusqu’à la marche, puis 2/j de la marche à 12 ans et
3/j après 12 ans) [87] et à partir de 2 ans la picaridine [61].

Pour les répulsifs à base d’IRS 35/35 ceux contenant de
l’énoxolone doivent être évités par principe de précaution (risque
de convulsions en cas de surdosage). L’application des répulsifs sur
le visage et les mains des jeunes enfants doit être prudente ou évitée
en raison de risque d’ingestion.

L’utilisation au long cours d’insecticides ménagers à base
d’organophosphorés-pyréthrinoïdes n’a pas fait preuve de son
innocuité même  si le risque d’intoxication aiguë dans le cadre d’une
orsures d’arthropodes hématophages. Rev Fr Allergol (2020),

utilisation domestique est réduit [60]. Ils sont cependant absor-
bés par l’organisme et leurs métabolites sont présents dans les
urines le mois suivant un traitement insecticide de l’habitat [88].
Quelques études animales jettent un doute sur le rôle pathogène

https://doi.org/10.1016/j.reval.2020.05.005
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e l’exposition à des insecticides organophosphorés à petites doses
60,89,90].

. Conclusion

Fréquentes chez l’enfant, habituellement uniquement cutanées
t rarement généralisées, les réactions d’hypersensibilité aux mor-
ures d’arthropodes hématophages sont source de questions et
’inquiétude par les parents. La crainte de réactions plus sévères

ors de nouvelles morsures, la non-reconnaissance de l’arthropode
esponsable et les informations médiatiques font craindre le rôle
’un hyménoptère ou la transmission de maladies vectorielles par
iques ou Aedes albopictus.

Le rôle de l’allergologue est de rassurer, d’éliminer un dia-
nostic différentiel et d’apporter des réponses précises en évitant
’accuser à tort une piqûre d’araignée. Les mesures thérapeutiques
ont symptomatiques, mais le diagnostic entomologique permet de
roposer des mesures préventives et d’éviter des examens complé-
entaires inutiles et coûteux.
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