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RI~SUMI~ 

L'alpha-amylase fungique est un ameliorant des farines. 

Son rele d'allerg~ne professionnel est connu. A p r o p o s  

d'une observation, les auteurs mettent en ~vidence les IgE 
specifiques par technique radio-immunologique et confir- 
ment l'implication de cet allerg~ne dans l'asthme par test 
de provocation bronchique. La specificit~ des anticorps 
pour l'alpha-amylase fungique est attestee par la negati- 
vit6 du prick-test ~ l'alpha-amylase bacterienne. 

SUMMARY 

Baker's occupational allergy to alpha-amylase. - -  Fungal 
alpha-amylase is used in bakery as a flavor-improving 
additive. The occupational feature of this allergen in known. 
The following case report attests the presence of seric 
specific anti-amylase IgE, thanks to a radio immuno assay 
(RIA) in which the amylase extract was covalently coupled 
to sepharose. The part played by alpha-amylase in asthma 
was evidenced by bronchial challenge. Negativity to skin 
tests performed with the bacterial alpha-amylase favours the 
hypothesis of different antigenic epitopes varying with the 
origin of the enzymes, with no cross sensitizattion. 

L ' a s t h m e  a l l e r g i q u e  du  b o u l a n g e r  ( a l l e rg i e  p ro-  
f e s s ionne l l e )  e s t  r e l a t i v e m e n t  c o u r a n t  : 21 p. cen t  
des  b o u l a n g e r s  exposes  h la  f a r i n e  p r e s e n t e n t  u n  
a s t h m e  p r o f e s s i o n n e l  [7] .  La  p l u p a r t  son t  des  
a t o p i q u e s  s o u f f r a n t  de p o l y s e n s i b i l i s a t i o n .  Toute-  
lo is ,  il  f au t  p r 6 t e r  a t t e n t i o n  ~ d ' a u t r e s  a l l e rg~nes  
p r o f e s s i o n n e l s  e t  on  c o n n a l t  la  f r e q u e n c e  des  
r e a c t i o n s  a s t h m a t i q u e s  aux  e n z y m e s  p r o t e o l y t i -  
ques  [4] .  Ce t te  o b s e r v a t i o n  t e m o i g n e  d ' u n e  sensi-  
b i l i s a t i o n  h l ' a l p h a - a m y l a s e  d ' o r i g i n e  a s p e r g i l l a i r e ,  
e n z y m e  g l y c o l y t i q u e  u t i l i s e e  en pan i f i ca t ion .  

O B S E R V A T I O N  

Le patient, ~gd de 26 ans, travaille dans une boulangerie 
depuis 7 ans. I1 a prdsentd ~ l'adolescence une conjoncti- 
rite pollinique graduellement disparue. Depuis un an, il 
souffre d'une rhinite et d'un asthme dont les symptemes 
culminent 2 heures apr~s le ddbut du travail. I1 a observd 
que des r6actions particuli~rement nettes, oculaires, nasa- 
les et bronchiques surviennent h la manipulation de sacs 
d'une farine contenant un additif (alpha-amylase). La dis- 
parition des symptemes lots de l'arr~t de travail (vacances 
ou autres) documente de facon classique ce cas d'asthme 
professionnel. 
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ETUDE PARACLINIQUE 

Les pricks-tests pratiquds avec les extraits Stal- 
lerg6nes sont 6valu6s par  r appor t  au t6moin posi- 
t if  au phosphate  de coddine 9 p. cent ( test  positif 
si le diam6tre est supdrieur de 50 p. cent /~ celui 
de la coddine). Les pricks sont positifs aux pol- 
lens de gramindes, farine de bld, de mags, d 'orge 
et d'avoine. Aucune sensibilisation n 'est  mise en 
dvidence pour  les acariens pr incipaux (Dermato- 
phago~des ptdronyssinus, D. [arinae), les acariens 
de stockage, l 'extrai t  d 'Ephest ia  et les 4 groupes 
de moisissures (Pasteur).  Un test  ~t Aspergillus 
mix. est n6gatif. 

Deux alpha-amylases sont testdes : l 'alpha-amy- 
lase d 'origine bactdrienne (Maxilase) est ndgative. 
L'alpha-amylase d'origine Aspergillaire (Aspergil- 
lus orizae, Laboratoire  Sigma) est v iolemment  
positive de 100 mg/ml  .~ 1 mg/ml .  Ces concentra- 
tions sont ndgatives chez 5 sujets contr61es non 
atopiques et 5 atopiques. 

,Le taux d ' IgE est ~lev~ h 1 997 KUI/I  avec des 
RAST de classe 4 pour  la farine de seigle, de 
classe 3 (10,75 PRU/ml  pour  la farine de bid, et 
de classe 4 (>  52,5 PRU/ml)  pour  le pollen de 
dactyle. 

,Ice test h la carbamylchol ine mont re  une hyper- 
rdactivitd bronchique  ~ la dose seui! de 800 ~g de 
carbamylcholine.  

Des tests de provocat ion bronchique  ont  dt6 
pratiqu~s par  manipula t ion de farine contenant  
l 'alpha-amylase, ainsi que par  ndbulisation pen- 
dant  3 minutes  d 'une solution d'alpha-amylase 
aspergillaire ~ 1 mg /ml  en s~rum salin. On observe 
une diminut ion immddiate du VEMS de 26 p. cent, 
et de 62 p. cent apr6s n~bulisation (sans modifi- 
cation aprbs n6bulisation de s6rum salin). I1 n'y 
a pas de rdaction semi-tardive. 

groupements  dpoxyranes du gel Epoxy-S6pharose 
6B,  en incubant  8 ml de gel avec 8 ml d 'une 
solution d 'amylase fungique h une concent ra t ion  
de 2 mg de protd ines /ml  pendant  toute  une nuit  

36 °C sous agitation. Apr6s lavage, une  premiere  
incubat ion de 50 ,al de gel avec 50 ~1 de sdrum du 
pat ient  pendant  3 heures,  pe rmet  la format ion  du 
complexe IgE anti-amylase/amylase.  Une deuxibme 
incubat ion avec 50 ~1 d'anti-IgE-112~ met  en 6vi- 
dence le complexe pro td ine / IgE spdcifique. 

La quantit6 de radioactivit6 mesur6e par  un 
compteu r  gamma est d i rec tement  propor t ionnel le  
h la concentra t ion d ' IgE anti-amylase fixdes sur le 
gel. Le rdsultat  est exprimd en pourcentage  de 
fixation de la radioactivit6 sur la phase solide. 
Le test  a 6t6 effectud en double aveugle, pour  le 
pat ient  et pour  10 t~moins non atopiques non aller- 
giques. 

La  fixation non spdcifique des IgE anti-amylase 
sur le gel 6tait testde en uti l isant  comme phase 
solide un gel de S6pharose-6thanolamine,  au lieu 
du gel Sdpharose-amylase. La fixation non sp6cifi- 
que des anti-IgE-I ~2~ 6tait 6tudide en subst i tuant  
au sdrum du pat ient  ou :des t6moins du t ampon  
phosphate.  

La liaison non spficifique des IgE sur le suppor t  
S6pharose-6thanolamine est estimde h 0,6 +_ 0,20 
p. cent. Le pourcentage  de radioactivit6 fix6e, pour  
les s6rums contr61es, vis-g-vis de l 'amylase Sigma 
et de l 'amylase commercia le  est de 2,38 ± 0,73 p. 
cent, et 1,91 _+ 0,62 p. cent respect ivement .  La 
limite sup6rieure de la normale  est estimde res- 
pect ivement  h 3,8 et 3,2 p. cent. Les r~sultats 
obtenus avec le s~rum du pat ient  mon t ren t  un 
pourcentage  ~de radioactivit6 li6e de 20,1 et 16,8 p. 
cent respect ivement  (fig. 1). 

Un RAST h l 'alpha-amylase (Pharmacia,  Uppsala, 
Subde) a 6t6 r6alis6, le r6sultat  est 6galement posi- 
tif : 4,32 PRU/ml.  

ETUDE RADIO-IMMUNOLOGIQUE 

Les IgE spdcifiques anti-amylase pr~sentes dans 
le s6rum ont ~t6 identifi6es h l 'aide d 'un test  
radio-immunologique,  en couplant  de fa~on cova- 
lente l 'amylase sur le gel Epoxy-Sdpharose 6 B 
(Pharmacia  Fine Chemicals, Uppsala, Subde). Deux 
extraits diff6rents d 'amylase aspergillaire ont 6t6 
uti l is6s:  l 'extrait  A du laboratoire  Sigma Che- 
micals (Saint-Louis, Missouri, USA) et l 'extrait  B 
obtenu par  le laboratoire  Giste Brocades (Seclin, 
France),  qui commercial ise l 'enzyme ajoutde ~t la 
farine. 

Le principe de ce test  radio-immunologique est 
le suivant : l 'amylase fungique est coupl6e sur les 
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DISCUSSION 

La possibilitd de r~action as thmat ique  ~ des 
enzymes prot~olytiques telles que des extraits  
pancrdatiques,  la trypsine,  la brom~line, la flavias- 
tase, la papaine et la pepsine, est bien connue [3]. 
On a dgalement mis en dvidence, rap idement  d~s 
l 'exposition des travail leurs aux enzymes prot~o- 
lytiques de Bacillus subtilis (utilisdes pour  les 
poudres  de lessive), la possibilit~ d 'as thme pro- 
fessionnel. D'autres cas ont  6t~ d6crits dans 
l ' industr ie  pharmaceu t ique  ou agro-alimentaire,  
comme l'allergie h la pepsine, utilis~e au Canada 
comme addit if  h certaines l iqueurs,  f romages et  
cdrdales [4]. En 1979 apparat t  le p remier  r appor t  
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d ' a l l e rg i e  h l ' a l p h a - a m y l a s e  [5, 6], compl6 t6  ult~- 
r i e u r e m e n t  p a r  les  p u b l i c a t i o n s  .de B a u r  e t  Bi rn-  
b a u m  [1, 2].  

L ' a l p h a - a m y l a s e  es t  u t i l i s~e  en p a n e t e r i e  c o m m e  
a m d l i o r a n t  des  f a r ine s ,  & la  c o n c e n t r a t i o n  de 3 g h 
15 g d ' a l p h a - a m y l a s e  p o u r  100 kg  de fa r ine .  Son  
u t i l i s a t i o n  es t  l~gale  d e p u i s  le 7 av r i l  1983. E l le  
do i t  ~ t re  d ' o r i g i n e  f o n g i q u e  ( A s p e r g i l I u s  or i zae  et 
A s p e r g i l l u s  n iger ) .  Elle  s t i m u l e  l a  c r o i s s a n c e  de 
s a c c h a r o m y c e s  m i n o r  en f o u r n i s s a n t  des  s u b s t r a t s  
c a r b o - h y d r a t e s  h p a r t i r  de  l ' h y d r o l y s e  de  l ' a m i d o n .  
Le l evage  de  la  p&te es t  a l o r s  faci l i t6 .  E l le  pa r t i -  
c ipe  6 g a l e m e n t  h la  c o u l e u r  et  a u  gofit.  

Le cas  6 tud i6  s u r v i e n t  s u r  u n  t e r r a i n  a t o p i q u e ,  
m a i s  ce t t e  a l l e rg i e  p r o f e s s i o n n e l l e  p e u t  s u r v e n i r  
chez  des  s u j e t s  n o n  a t o p i q u e s  [7] .  L '~ tude  ex ten-  
s ive de  B a u r  a m o n t r 6  qu ' i l  ex i s t e  u n e  sens ib i l i s a -  
t i on  h l ' a l p h a - a m y l a s e  chez 2 p. c en t  d e s  b o u l a n -  
gers ,  m a i s  chez 75 p. c en t  des  b o u l a n g e r s  a s t h m a -  
t iques .  E n  F r a n c e ,  l ' a l l e rg i e  r e s p i r a t o i r e  ~ l ' a lpha -  
a m y l a s e  e n t r e  dans  le c a d r e  des  m a l a d i e s  p ro fe s -  
s i enne l l e s  n u m ~ r o  63. 

E n  r a i s o n  des  m ~ t h o d e s  d ' e x t r a c t i o n  et  du  degr~  
de  pu r i f i c a t i on ,  il  e s t  i m p r o b a b l e  que  la  sens ib i -  
l i s a t i o n  h l ' a l p h a - a m y l a s e  a s p e r g i l l a i r e  so i l  li~e 
des  c o n s t i t u a n t s  de la  m o i s i s s u r e  e l l e -m~me.  
C o m m e  le s u j e t  ne  r6ag i t  p a s  h l ' a l p h a - a m y l a s e  
d ' o r i g i n e  b a c t ~ r i e n n e ,  la  s e n s i b i l i s a t i o n  e s t  p ro -  
b a b l e m e n t  li~e ~ des  @ R o p e s  a n t i g 6 n i q u e s  pa r t i -  
cu l i e r s  ~ l ' a l p h a - a m y l a s e  a s p e r g i l l a i r e .  

Ce cas  p e r m e t  de  s o u l i g n e r  la  n6cess i t~  d ' u n  
b i l a n  ex t ens i f  l o r s q u ' u n  a s t h m e  p r o f e s s i o n n e l  du  
b o u l a n g e r  es t  d i a g n o s t i q u ~  : u n e  s e n s i b i l i s a t i o n  
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Fig. 1. -- RIA h deux extraits d'amylase aspergillaire. 

aux  f a r i n e s  p e u t  s ' a c c o m p a g n e r  n o n  s e u l e m e n t  
d ' u n e  s e n s i b i l i s a t i o n  aux  a c a r i e n s  de  s t ockage ,  
m a i s  6 g a l e m e n t  d ' u n e  s e n s i b i l i s a t i o n  aux  a d d i t i f s  
c o m m e  l ' a l p h a - a m y l a s e .  
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