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asthme représente un probléme majeur de

santé publique, avec prés de 300 millions de

personnes qui en souffrent dans le monde (7).
Dans les pays industrialisés, l'asthme est responsable
chaque année de 1500 déces évitables et d'environ
20 millions de jours d'arrét de travail (2). C'est une
maladie hétérogéne, et l'asthme de l'enfant se
distingue de celui débutant plus tardivement a 'age
adulte, ce dernier étant souvent plus sévére et moins
allergique (3). L'asthme est une maladie inflamma-
toire complexe qui résulte d'interrelations entre des
facteurs génétiques, environnementaux, comporte-
mentaux et sociaux (4). Parmi les facteurs environne-
mentaux, l'exposition professionnelle a été identifiée
comme un important facteur de risque spécifique
de l'asthme de 'adulte (4). B. Ramazzini, pére de la
médecine du travail, soulignait déja en 1700, dans
son traité sur les maladies au travail (De morbis arti-
ficum diatriba), l'importance pour les médecins de
connaitre les métiers de leurs patients (4). L'asthme
est actuellement la premiére maladie respiratoire
professionnelle, et la proportion d'asthme de 'adulte
attribuable aux expositions professionnelles se situe
autour de 15 % (4). Cet article vise a faire le point
sur les connaissances actuelles sur l'asthme profes-
sionnel, tant sur le plan épidémiologique que sur
celui des mécanismes physiopathologiques. Un
intérét particulier est porté au réle de 'exposition
aux produits de nettoyage ou de désinfection dans
['asthme, considérée comme un facteur de risque
émergent depuis la derniére décennie.

L'asthme professionnel est généralement défini
comme un asthme causé par l'exposition a des
substances présentes dans l'environnement
professionnel (5). Dans l'asthme professionnel,

contrairement a la bronchopneumopathie chro-
nique obstructive (BPCO) qui survient aprés une
exposition de longue durée aux poussiéres, gaz et
vapeurs chimiques en général, le temps de latence
peut étre trés court, et toutes les poussiéres ou tous
les produits chimiques ne sont pas des asthmogénes
(substances susceptibles d'induire un asthme). Il est
donc important d'identifier les expositions spéci-
fiques en cause et les mécanismes physiopatho-
logiques impliqués. De nouveaux asthmogeénes, qui
peuvent étre présents sous forme de poussieres, gaz
ou vapeurs chimiques et étre de différentes natures
(protéines, enzymes, substances chimiques, etc.),
sont identifiés tous les ans: la liste des asthmogénes
connus est passée de 150 agents identifiés a la fin des
années 1990 a environ 400 actuellement (4, 5). La
prévalence de l'asthme professionnel est en augmen-
tation ces derniéres années, alors que celle d'autres
pathologies respiratoires professionnelles, comme la
pneumoconiose, est en baisse dans les pays indus-
trialisés (6). Cette augmentation pourrait étre causée
en partie par l'introduction de nouveaux asthmo-
génes dans 'environnement comme les produits de
nettoyage ou de désinfection (6, 7).

Evaluer l'impact en santé publique de 'asthme
professionnel nécessite de mener des études épi-
démiologiques en population générale. L'asthme
professionnel est difficile a définir en population
générale, et il est souvent fait référence a l'asthme
lié au travail, qui comprend aussi l'asthme aggravé
par l'exposition professionnelle (8). L'évaluation des
associations entre les expositions professionnelles et
l'asthme pourrait étre sous-estimée, notamment a
cause du biais du travailleur sain, un phénomene de
sélection au travail lié au fait que les travailleurs avec
des symptomes respiratoires quittent plus souvent
leur emploi ou leur poste de travail que ceux en
bonne santé (9). Ce phénomene de sélection peut
intervenir a 'embauche et tout au long de l'activité
professionnelle et est moins important en population
générale que dans les cohortes professionnelles (70).
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Points forts

» L'asthme est actuellement la premiére maladie respiratoire professionnelle, et la proportion d'asthme
de I'adulte attribuable aux expositions professionnelles se situe autour de 15 %.

» Il est important d'identifier les métiers et les facteurs professionnels potentiellement a risque, notam-
ment chez les patients ayant un asthme sévére ou mal contrélé de I'adulte.

» L'exposition aux produits de nettoyage et de désinfection, en particulier chez les personnels hospitaliers,
est un important facteur de risque de I'asthme de I'adulte.

» L'asthme au travail est une pathologie évitable: une éviction précoce et totale des facteurs en cause
est préconisée afin de limiter la pérennisation de la maladie.

L'évaluation des expositions professionnelles en
population générale est difficile et pourrait étre
sujette a des biais de classement de l'exposition (4).
Des travaux méthodologiques sur ces aspects ont
été menés pour minimiser l'effet de ces biais, qui
ont pour conséquence de sous-estimer les risques
liés aux expositions professionnelles. Différentes
méthodes peuvent étre appliquées en population
générale pour évaluer l'exposition, comme détaillé
par O. Dumas et al. (77):

» la déclaration des sujets, trés utilisée, mais
potentiellement source de biais d'estimation ou
de mémoire;

» la méthode des experts, longtemps considérée
dans la littérature comme la plus performante;

» lintitulé des métiers, moins sujet a des biais,
mais considéré comme peu informatif;

» des matrices emplois-expositions développées
pour estimer par métier, notamment, ['exposition
aux asthmogenes (https://asthmajem.vjf.inserm.fr).
Il a été montré récemment que les expositions
professionnelles jouent un role délétére dans la sévé-
rité ou le manque de contréle de l'asthme (8, 77-13).
Dans ces études, les phénotypes de sévérité ou de
controle de l'asthme étaient définis en intégrant
différentes dimensions et a partir de recomman-
dations internationales (http://www.ginasthma.
org/). L'absence de relation observée entre l'ex-
position et l'asthme léger ou peu contrélé dans
3 études (8, 12, 13) pourrait étre expliquée par
['hypothése selon laquelle l'asthme professionnel
deviendrait rapidement sévére ou non controlé
a cause d’une exposition permanente. Chez des
patients avec un asthme professionnel immuno-
dépendant, la sévérité de l'asthme était significati-
vement augmentée avec la durée des symptomes
avant le diagnostic (74). Le taux de rémission observé
pour l'asthme de l'adulte est faible, et si elle n'est
pas effective dans les années qui suivent l'appari-
tion de la maladie, celle-ci a tendance a devenir
chronique (75). La majorité des travailleurs, méme
soustraits a l'exposition a l'asthmogéne identifié,
présente des symptomes persistants et une hyper-
réactivité bronchique (5). En définitive, le pronostic
de l'asthme professionnel serait amélioré par un arrét
rapide et complet de l'exposition a l'agent profes-
sionnel en cause (5). L'exposition professionnelle

est un facteur de risque évitable, et l'importance
de la prévention a été soulignée dans de récentes
revues de la littérature (5). S.M. Tarlo et C. Lemiere
suggerent que 'asthme professionnel est sous-
estimé en pratique clinique (5), notamment a cause
d'une sous-déclaration, mais aussi de la méconnais-
sance des facteurs de risque professionnels. La meil-
leure prévention pour l'asthme professionnel serait
la soustraction des sujets a l'exposition, mais celle-
ci pourrait entrainer des difficultés économiques,
notamment dans les catégories socioprofession-
nelles (CSP) les plus basses (5). La prévention des
exacerbations d'asthme, une dimension importante
du contréle de l'asthme (7), est essentielle, car les
exacerbations séveéres provoquent un déclin accéléré
de la fonction ventilatoire (76). De plus, un asthme
non controlé est associé a une moins bonne qualité
de vie (77). Ces travaux soulignent l'importance
pour les cliniciens de faire un diagnostic précoce
et d'évaluer les facteurs de risque professionnels,
notamment chez les patients avec un asthme sévére
ou mal contrélé de l'adulte, pour pouvoir prendre
des mesures préventives et limiter les risques de
handicap ou d'arrét de travail (78).

Mécanismes physiopathologiques

On distingue classiquement 2 types de mécanismes
physiopathologiques dans 'asthme professionnel
(figure, p. 218 [5]: I'asthme immunodépendant avec
une période de latence (période de temps entre le
début de U'exposition et l'apparition des symptémes)
et ['asthme non immunodépendant sans période de
latence. L'asthme immunodépendant (induit par des
sensibilisants) [tableau, p. 219], caractérisé par
un temps de latence variant de quelques semaines a
quelques années, est classé en 2 catégories: immu-
noglobuline E (IgE)-dépendant et non IgE-dépendant.
L'asthme IgE-dépendant, principalement provoqué
par l'exposition a des allergénes de haut poids molé-
culaire (farine, latex, acariens, etc.), est trés proche
de 'asthme allergique non lié au travail. L'asthme
non IgE-dépendant, dont le mécanisme exact reste
a clarifier, est principalement lié a l’exposition a
des produits chimiques de petit poids moléculaire
(tableau, p. 219). 'asthme non immunodépen-
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Figure. Mécanismes physiopathologiques impliqués dans l'asthme.
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dant est classiquement considéré comme étant
induit par une exposition massive a des irritants
(accident d'inhalation), mais le mécanisme reste
inconnu (figure). La prévalence de l'asthme induit
par les irritants a rarement été estimée, mais repré-
senterait environ 10 a 15 % des asthmes profes-
sionnels, avec une tendance a l'augmentation ces
derniéres années (79). L'asthme non allergique se
caractériserait par une inflammation plus souvent
neutrophilique qu'éosinophilique (5) [figure]
et serait fréquent dans 'asthme persistant de
['adulte (4). Moins de 50 % des asthmes profes-
sionnels seraient attribuables a des mécanismes
allergiques fondés sur l'atopie ou l'inflammation
éosinophilique (20). Le mécanisme de l'asthme
induit par des irritants est inconnu, mais pourrait
étre lié a un déséquilibre dans la balance oxydant/
antioxydant (stress oxydant), comme suggéré pour
l'exposition a l'eau de Javel (5). Des études récentes
ont montré le role néfaste d'une exposition faible
a modérée aux irritants dans l'asthme (27), méme
si cette hypothése est toujours discutée (79, 22).

L'étude de marqueurs biologiques est un bon moyen
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pour comprendre les mécanismes physiopatho-
logiques des déterminants environnementaux des
pathologies. L'effet délétere des expositions profes-
sionnelles sur l'asthme pourrait étre lié au carac-
tére potentiellement oxydant et inflammatoire des
nuisances a risque, les mécanismes pouvant étre
intriqués. Ainsi, le formaldéhyde, utilisé en milieu
hospitalier, pourrait agir comme un irritant et induire
un stress oxydant (5) lors d'une exposition a concen-
tration élevée et comme un sensibilisant lors d’une
exposition a faible concentration (23).

Exposition aux produits
de nettoyage et de désinfection
et asthme

Les produits de nettoyage ou de désinfection sont
composés d'agents chimiques trés réactifs (79). Leur
potentiel role délétere dans plusieurs pathologies
chez les adultes et les enfants (4, 77) a été surtout
étudié dans la derniére décennie. Les personnels de
soins et de ménage sont particuliérement exposés,



Tableau. Agents communs en cause dans l'asthme professionnel immunodépendant (d'apreés [5]).

Agents

Travailleurs a risque d’exposition a ces agents

Agents de haut poids moléculaire

Allergénes d'origine animale

Agriculteurs, individus travaillant avec des animaux de laboratoire,
vétérinaires

Plantes

Travailleurs de production sous serre, fermiers

Produits végétaux (ex. : latex)

Utilisateurs de gants en latex, fabricants de gants ou d'autres produits
a base de latex

Céréales et graines

Agriculteurs, travailleurs de I'industrie céréaliére, boulangers

Autres aliments (ex. : lait ou ceufs en poudre)

Travailleurs de I'industrie alimentaire, cuisiniers

Champignons, moisissures

Employés de bureau, employés de laboratoire, boulangers

Enzymes Employés de laboratoire, travailleurs du milieu pharmaceutique,
boulangers
Insectes Fermiers, travailleurs de production sous serre

Poissons et crustacés

Travailleurs en contact avec harengs ou crabes

Gommes naturelles

Imprimeurs, dont fabricants de tapis

Agents de petit poids moléculaire

Diisocyanates (ex. : diisocyanate de toluéne,
diisocyanate d’hexaméthyléne, diisocyanate
de diphénylméthyléne)

Fabricants de mousse de polyuréthane rigide ou flexible, installateurs
de mousse d'isolation en polyuréthane, peintres au pistolet a peinture
polyuréthane, travailleurs dans les fonderies avec des adhésifs

ou des moules en uréthane

Anhydride d'acide (ex. : anhydride phtalique,
anhydride maléique et anhydride trimellitique)

Fabricants de résines époxy pour I'industrie du plastique

Monoméres acryliques

Travailleurs de I'industrie chimique, de la dentisterie, esthéticiens chargés
de la pose d'ongles artificiels

Poussiéres de bois (ex. : provenant du bois
de cédre rouge ou des bois exotiques)*

Charpentiers, travailleurs de scieries, travailleurs en milieu forestier

Sels complexes de platine

Travailleurs des raffineries, bijoutiers

Autres sels métalliques (ex. : nickel-chrome)

Travailleurs en revétements métalliques, soudeurs d'acier inoxydable

Biocides (ex : glutaraldéhyde et chlorhexidine)

Personnel de soins

Résines phénol-formaldéhydes

Fabricants de produits a base de bois, travailleurs de fonderies

Persulfates et henné

Coiffeurs

Médicaments (ex. : antibiotiques)

Travailleurs dans I'industrie pharmaceutique, pharmaciens

Amines aliphatiques (ex. : éthyléne-diamine
et éthanol-amines)

Vernisseurs, soudeurs, peintres au pistolet, personnel de ménage

* Les poussiéres de bois peuvent contenir des agents de petit poids moléculaire tels que I'acide plicatique présent dans la poudre
de bois de cédre rouge, mais peuvent également favoriser la production d‘anticorps IgE spécifiques aux composants de haut poids

moléculaire (par exemple : bois d'abachi, d'olivier, de pin, de chengal, de cedrorana et de cabreuva).

tant en termes de fréquence que d'intensité de
l'exposition (7, 71, 24). En milieu hospitalier, des
substances potentiellement asthmogénes ont été
utilisées pour remplacer des agents potentiellement
cancérigénes comme le formaldéhyde (7). L'applica-
tion de recommandations pour protéger les patients
d'infections nosocomiales a impliqué l'augmenta-
tion des taches de désinfection et de ['utilisation de
désinfectants, notamment sous forme de sprays (4).
L'exposition aux produits de nettoyage est courante
dans le monde, tant dans le cadre professionnel qu'a
domicile, et les femmes sont plus concernées que les
hommes par ce type d'exposition (7, 77). Les produits
de nettoyage et de désinfection contiennent de
nombreux produits chimiques irritants (eau de Javel,
ammoniac) ou sensibilisants (parfums) qui peuvent

causer un asthme par des mécanismes mal connus.
Mélanger des produits comme l'eau de Javel et 'am-
moniac ou des acides peut provoquer un accident
d'inhalation (25). Certaines études, en population
générale ou au travail, ont montré que des produits
spécifiques comme l'eau de Javel, l'ammoniac, les
détartrants, les produits sous forme de sprays, le
glutaraldéhyde, le formaldéhyde, les composés
d’ammonium quaternaire, les chloramines et l'oxyde
d'éthyléne étaient associés a une augmentation de
l'incidence de l'asthme ou de la prévalence des symp-
témes d'asthme (71, 24, 25). L'utilisation de produits
sous forme de sprays, dont la vente a augmenté ces
derniéeres années, a été classée comme étant a risque
élevé d'inhalation (4). Les résultats récents ont permis
d'établir le role délétere de l'exposition a des produits
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de nettoyage dans l'asthme. L'exposition tant
professionnelle que domestique a des produits de
nettoyage est un facteur de risque d'asthme sévere
ou mal contrélé (8, 71, 13), notamment chez les infir-
miéres travaillant au bloc opératoire, trés exposées
aux désinfectants (72). Ces résultats sont cohérents
avec un effet des produits de nettoyage aussi bien
dans l'apparition que dans 'aggravation de ['asthme.
Si l'exceés de risque observé chez les personnels de
ménage est lié au métier, étant donné le nombre
important de personnes travaillant dans ce domaine,
l'activité de nettoyage pourrait devenir la premiére
cause d'asthme professionnel (26). En 2012, des
recommandations sur l'utilisation de ce type de
produits ont été diffusées aupres des employeurs aux
Etats-Unis par le National Institute for Occupational
Safety and Health (NIOSH ; www.cdc.gov/niosh/
docs/2012-125/pdfs/2012-125.pdf) et 'Occupational
Safety and Health Administration (OSHA; www.osha.
gov/Publications/OSHA3512.pdf). Un article récent
propose de prendre un certain nombre de mesures de
prévention en Europe (utilisation de produits moins
nocifs, information des utilisateurs par les médias de
l'effet nocif de ce type de produits, amélioration des
intitulés sur les étiquettes des produits, etc.) [25].
Une étude suggére que les personnes exposées aux
produits de nettoyage auraient un traitement non
optimal pour l'asthme (73). Il pourrait s'agir du reflet
d’une inégalité sociale des soins, les personnels de
ménage appartenant généralement a des CSP plus
défavorisées. Le délai d'établissement du diagnostic
d’asthme semble plus long chez les sujets ayant un
bas niveau d'études (27). Des études ont montré que
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