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RI~SUM]~ 

Les d~couvertes de Besredka  on t  p o u r  appl icat ion la mieux  connue  du m~de- 
ein pratieien~ sa m~thode  d ' accou tumance  en s~roth~rapie.  Elles sont  ~ l 'o r ig ine  
de nombreuses  autres  acquisit ions devenues fondamenta le s  en allergologie.  

Cet au teur  ~tablit n o t a m m e n t  la not ion  de r igoureuse  sp~eificit~ de  l 'al lerg~ne, 
la hi~rarchie d'agressivit~, fonc t ion  de sa na ture  phys ique  et chimique,  P impor-  
tanee de la voie d ' appo r t  de  l 'a l lerg~ne de gravit~ croissante (orale ,  sous-cutan~e, 
muscula i re ,  ve ineuse) .  La eommunau t~  de r~aetion des esp~ces animales  ~ un  fae- 
t eur  e o m m u n  est d~montr~e : le ehoe anaphylact ique ,  mais aussi le moyen  de s~en 
prot~ger  p a r  ~tahl issement  d~une ant i -anaphylaxie ,  le r en d an t  r~fractaire  pa r  injec- 
l lon un ique  h dose subl~thale ou mieux  pa r  doses subint rantes  qui ~tablissent une  
immuni t~  ofa la cellule br0nehique ,  eutan~e est la citadelle de d~fense ant i -anaphy- 
laet ique 

MOTS CLES MEDLARS : Anaphylaxie. - D6sensibilisation * hlstoire. - S6roth6rapie. 

KEYWORDS : Anaphylaxls. - Desensitization * history. - Serotherapy. 

Le  n o r a  de  BESREDKA, d o n n d  h la seu le  m d t h o d e  d ' a c c o u t u m a n c e  h u n  
a l l e rg~ne  t h ~ r a p e u t i q u e ,  f a i t  m 6 c o n n a l t r e  aux  m 6 d e c i n s  de ce t e m p s  le r igou-  
r e u x  c h e m i n  e x p 6 r i m e n t a l  p a r  l e q u e l  il  y est  p a r v e n u .  

Le  ehoc  a n a p h y l a e t i q u e  es t  u n e  a p p e l l a t i o n  p a r  ]ui  d~f inie  et  un ive r se l l e -  
s e n t  adopt6e  : on  la croit souvent, h tort, due h RICHET. BESREDKA r e e o n n a l t  
les carac t~res  vois ins  d u  choe  a n a p h y l a e t i q u e  chez  l ' a n i m a l  ( e h l e n ,  cobaye,  
l a p i n )  e t  chez  l ' h o m m e .  I1 6tabl i t  la  r e l a t i on  avec les co n s t a t a t i o n s  c l i n i q u e s  

(*) Alloeution prononc~e au Grand Amphith~btre de l'Institut Pasteur de Paris le 10 
juin 1970, it l'occasion de la s~ance solennelle tenuc en l'honneur de BESn~DXA it l'oceasion 
dtt centi~me anniversaire de sa naissance. 

N . D . L . R .  - -  Manuserit publi~ sans les retouches que son auteur n'efit pas manquer d'y 
apporter. Le dernier feuillet de conclusions a dt~ reconstitu~ par J.-G. BERNARn selon ses 
propres notes. 
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de Von PIRQUET et SCHICK. I1 prdcise en outre bien d'autres points devenus 
fondamentaux en allergologie : mais le nora de l 'auteur, ou du promoteur 
de mdthodes tombdes dans le domaine public, a 6t6 oubli6. 

La br~ve 6vocation historique, ici modestement tentde, inciterait le prd- 
sentateur h ne parler que des traits de gdnie et de lumi~re du d6eouvreur. 
Ce relevd hagiographique aurait la platitude d'une image pieuse ou d'un por- 
trait prd-rapha61ite ; les ombres donnent aux couleurs leur vraie lumiSre. 
Certaines de ses constatations ont 6td infirmdes. Mais aucun Prix Nobel n'au- 
rait pu avoir de valeur comparable h la rdcompense d 'un homme qui volt la 
gloire de son nom appliqu6e h des mdthodes qui perdurent depuis qu'il les 
a imagindes, 6tablies, ddcrites et appliqudes. 

A. BESREDKA, dans son exposd de titres de 1934, insiste sur l 'importance 
philosophique de la r6action d'immunitd en s'appuyant sur un historique 
curieux off il dvoque l'instinct de conservation par cette phrase : (( lorsque 
l 'homme s'aper~ut qu'il 6tait menacd, lui et ses bStes, son instinct de conser- 
vation 1'incite h chercher les moyens d'y dchapper... Les Vatuas sauvages de 
la c6te orientale d'Afrique se d6fendaient contre les morsures de serpents 
au moyen d'incisions cutandes dans lesquelles ils introduisaient une pate ren- 
fermant le poison sp6cifique )~. 

Que retenir de cette constatation ? La c( p~te )~ vdhicule (peut-&re v6hicule- 
retard comparable h eeux qui sont dtudi6s ici par Marcel RAYI~AUD, RELYVELD, 
GUmeRT) eomprenait un agent spdcifique pdndtrant h petites doses dans l'or- 
ganisme. Sp6cificit6 et petites doses sont les deux r~gles de sa mdthodologie 
exp6rimentale. 

Lorsque les ~( Maures de Sdndgambie plongent la pointe de leurs poignards 
dans le poumon des animaux atteints de pdripneumonie et piquent la peau 
des bceufs sains , ne s'agit-il pas d'injections de ddsensibilisation microbienne, 
du prineipe de la cuti rdaction appliqud, plusieurs si~cles plus tar& pour le 
charbon, et par BLACKLEY, avec le pollen (1876) pour le diagnostic et le trai- 
tement des maladies allergiques. 

L'immunitd anti-allergique est-elle humorale ou cellulaire ? I1 ne pou- 
vait en ddcider avec sdcurit6, demeurait fid~le h la notion d'immunit6 cellu- 
laire : METCHNIKOFF d6fendait la salvatrice phagocytose contre ¥IRCrlOW qui 
eomptait les leucocytes pour agents de transport et d'essaimage des microbes 
dans l'organisme. N'avaient-il pas raison tous les  deux ? Encore ignoraient-ils 
le r61e de messager de certains d'entre eux ? 

Cette d6fense du rSle de l ' immunit6 cellulaire, du rSle des eellules qu'il 
appelle (c rdceptives )), lui fait eoncevoir que route i m m u n i t d  active serait 
tissulalre et non humorale. I1 a raison (reconnalt le r61e des anticorps dans 
les (¢ maladies toxiques )) telles que la diphtdrie, le tdtanos, le botulisme) mais 
le m6connait ailleurs. 
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F~G. 1. - -  A. BESREDKA 

bl6anmoins, en allergologie, il faut bien admettre que la connaissance 
d'agglutinines, de pr~cipitines, de notions quantitatives de rdagines, par tests, 
de neutralisation de rdactions de Prausnitz-Kiistner par anticorps bloquants, 
n'apporte aucune prdcision valable ~ la direction d'un traitement, dans l'~tat 
pr6sent de nos connaissances. Au eontraire, la transformation lymphoblastique, 
test cellulaire par excellence, apporte un regain d'intdr~t aux tentatives de 
diagnostic in vitro. 

DESENSIBILISATION ANAPHYLACTIQUE 

Les dtudes sur l 'anaphylaxie sont commenc~es en 1906. On sait ~c peu de 
chose sur la nature de ce phdnom~ne et h peu pros rien sur les moyens de 
s'en preserver )). 

Or, actuellement, qui effectue sdroth~rapie sans c~ Besredka ~) est passible 
des tribunaux bien que cette mdthode (reconnaissons-le) ne mette pas toujours 
h l'abri d 'un accident mortel. 

Tout d'abord, BESaEDKA cherche h provoquer expdrimentalement, chez 
l'animal, par injection intracdrdbrale ddchalnante, la mort dans 100 p. cent 
des cas chez le cobaye sensibilisd ; la vole pdritondale dtait beaucoup plus 
infidble : i l  utilise, par voie c6r~brale, une dose de s6rum 20 lois plus faible 
pour aboutir h u n  r6sultat toujours mortel. I1 ddcrit h c e  moment, se rdf~rant 
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aux travaux de RICHET et PORTtER, ]es citant, les commentant, (( le choc 
anaphylactlque )) ddnomination par tous acceptde et dont il est le parrain 
incontestd. 

(( Le tableau clinique )) de l 'anaphylaxie est celui que nous montre le 
cobaye et que 1'on d~signe aujourd'hui commundment, sur notre proposition, 
sous le nora de (c ehoc anaphylactique )). I1 en ddcrit les analogies avee le 
choc du chien (RIcHET), du lapin, du bceuf, du cheval et de l 'homme, (se 
rdfdrant au mdmoire de Von PrrtQUET et de SCHICK). 

Le souci de la prdservation contre ces accidents apparait immddiatement 
(1907). I1 explique pourquoi les sdrums de l'dpoque sont notablement moins 
toxiques en France qu'h l'dtranger (quatre chauffages h 56 °C, animaux mieux 
sdlectionnds). BESREDKA dtablit ainsi une notion prdeieuse aux eliniciens et 
aux expdrimentateurs, celle de la hi6rarchie d'agressivitd d 'un allergbne. Les 
moyens chimiques et m~me physiques ne sont qu 'un (c pis-aller )) pall~atif... 
bien insuffisant en certains cas. 

Expdrimentalement, il ddmontre qu'un cobaye anaphylactis~ an sdrum de 
eheval aprbs avoir re~u une certaine dose, non mortelle de ee s~rum sous la 
peau, se trouve en dtat de supporter, ddjh quelques heures aprbs, une ou 
mSme deux doses mortelles de sdrum, (( l 'expdrimentation est alors poursuivie 
sur l 'animal avec des doses minimes de sdrum et sur un cobaye passivement 
anaphylactis~ )). 

Ainsi se trouvent prdeisds d'emblde : 

1) les conditions d'agressivitd de l'antigbne en fonction de sa provenance, 
de ses conditions physiques ; 

2) le danger des diffdrentes voies d'introduction : rachidienne, veineuse, 
eutande ; 

3) la ndcessitd des petites doses, par exemple par voie veineuse (( sdrum 
dilud au 1/10 - lml,  puis 3 ml, puis 10 ml puis 25 ml )). Mais surtout la 
n6eessitd de doses qu'il qualifie de (( subintrantes )), gtablies sur le cobaye avee 
des espacements d'abord graduds en heures, ou en demi-heures, puis plus 
rapproehds surtout pour la voie veineuse : 10 minutes, puis 5 minutes, puis 
2 minutes. 

La m6thode, aetuellement prdeonisde, eonsiste h injecter 0,1 ml de s~rum, 
puis 15 minutes aprbs 0,25 ml ; si rien ne se produit, on injecte dans le 
quart d'heure suivant la totalit~ de la dose. 

Ainsi, agissant en mddecin pr$occup~ de soigner autant qu'en biologiste, 
BESREDKA a apportd dbs 1907 une mdthode de prevention efficace des accidents 
anaphylaetiques, mgthode h laquelle reste attach~ son nora. I1 en codifia la 
technique sous le nora de c( mdthode des injections subintrantes )), la consid~ra 
eomme une ~( vaccination anti-anaphylactique )) gdndratrice d'immunit~ anti- 
anaphylactique mais en pr6cisant de la fa~on la plus nette ce qui opposait 
l ' immunitd anti-anaphylactique h l ' immunitd ordinaire, antitoxique ou anti- 
infeetieuse. En effet l ' immunitd ordinaire, antitoxique ou antlmierobienne ne 
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s'dtablit qu 'au bout de 8 jours au maximum.  Elle est d 'autant  plus solide que 
le nombre d'injections 'est plus 41ev6 et que la dur6e de l ' immunisat ion a dt6 
plus longue. Elle s 'accompagne d'apparition d'anticorps dans le sdrum... 

Par  contre, l ' immunit6 anti-anaphylactique s'dtablit ddjh apr~s une senle 
injection. Elle est pour ainsi dire instantande. Elle ne s'accompagne pas d'ap- 
parition d'anticorps mais tout au eontraire de disparition d'anticorps. 

Le seul point commun entre les deux immunitds si diam&ralement op- 
posdes est leur spdcifieit6. 

C'est pr6cisdment pour synth&iser en un mot l 'ensemble de ces caract~res 
si curieux et si opposds aux iddes courantes sur l ' immunit6 que nous avons 
cr66 le terme d'anti-anaphylaxie. Pour ne pas le faire d6vier de son sens exact, 
il y a lieu de le r6server uniquement aux cas de vaccination rapide r6alisde 
par une s6rie d'injections subintrantes tr~s rapproch~es les unes des autres. 

L'interprdtation de 1'&at anti-anaphylactique par BESREDKA est son assimi- 
lation h une ddsensibilisation. (( La vaccination anti-anaphylaetique se r6duirait 
h une ddsensibilisation et aurait pour effet de faire revenir le cobaye h son dtat 
primitif )) (Roux : (( l 'animal redevient comme un animal neuf. I1 est ddsen- 
sibilis6 ))). 

En ce qui concerne la durde de l ' immunit6 anti-anaphylactique de la 
d6sensibilisation, BESREDKA l'estime durable. (( On peut obtenir une vdritable 
immunit6 pendant un temps tr~s long. On arrive tr~s rapidement h cr6er un 
dtat d ' immunit6 d 'une solidit6 remarquable )). Ce dernier point, la durde de 
la ddsensibilisation, n 'a  pas dtd vdrifi6. PASTEUR VALLERY-I{ADOT, MAURIfi 
et M :me HOLTZER ont montr6 que le lapin sensibilis6 ne perd pas son 6tat ana- 
phylactique apr~s l'inj'ection ddchainante, mais est temporairement prot6g6 et de 
m~me GERNEZ a montr6 que la protection, chez le cobaye sensibilis6 comme 
chez le lapin sensibilis6, 6tait temporaire. 

En ddpit de ces rdserves, il n 'en demeure pas moins que BESREDKA a 6t6 
lc premier h tenter de pr6ciser le concept de d6sensibilisation et d 'en faire 
une mdthode thdrapeutique ( dont il revendique aussi la paternit6, alors qu'il  
est le plus souvent attribu6 h COEA). C'est en ce point que r6side pour nous 
sa contribution essentielle au d6veloppem'ent de l'allergie, d6veloppement condi- 
tionn6 par l'indiscutable e~cacitd de la d~sensibilisation sp6ci/ique. 

La ddsensibilisation spdcifique est une mdthode th6rapeutique 6prouv6e qui 
a subi l 'dpreuve du temps. Son effieacit6 est un fait d'exp6rience mais il n 'est 
nullement ddmontrd que Faction enregistrde repose sur une ddsensibilisation 
vraie. On peut dire, avec Lowell H. HENDERSON, que les explications vari6es 
et souvent contradictoires avancdes sont un tdmoignage de notre ignorance sur 
un point vdritablement essentiel. 

Bien des 616ments inddterminds subsistent h c5t6 de fairs bien 6tablis ; les 
plus solides sont tr~s pr6cisdment ceux dtablis par BESREDKA par sa m6thode 
des injections subintrantes, appliqu6es h l 'anaphylaxie expdrimentale. Le fait 
majeur  est en effet le suivant : chez l 'animal  ddjh sensibilis6, on peut obtenir 

'to)in 13, N ° 3, 1973 235 



R. WOLFROMM 

un dtat rdfractaire - -  anti-anaphylaxie de Besredka - -  e'est-h-dire pendant 
lequel il est ~ l 'abri du choc provoqud par l 'injection ddclenchante en injectant 
l'antig~ne selon l 'une des deux modalitds suivantes : 

- -  dose forte unique provoquant un choc non ldthal, 
- -  doses faibles rdpdtdes - -  fondement de la mSthode de Besredka qui est, 

elle m~me, h la base de la ddsensibilisation spdcifique. 

La dgsensibilisation sp~ci/ique s'applique avec des rdsultats variables aux 
allergies humaines spontandes ct aux allergies acquises. Dans le cadre des 
allergies humaines spontandes, nous savons parfaitement bien que nos rdsultats 
sont indgaux selon la manifestation clinique et l'allerg~ne en cause : avee un 
pourcentage de succ~s de 80 p. cent, la pollinose est le triomphe de la d~sen- 
sibilisation. La poussi~re est ddjh moins satisfaisante et le pourcentage de suc- 
c~s s'effondre lorsque l 'on aborde des manifestations comme l'eczdma atopique, 
sans que nous ayons une explication satisfaisante pour cette diversitd d'actions 
thdrapeutiques. Par contre, nous croyons mieux comprendre nos rdsultats dans 
les allergies mddieamenteuses acquises dont le type est l'allergie h la pdnicilline. 

En effet, l'application directe des conceptions de Besredka est actuellement 
principalement reprdsentde par les traitements d'accoutumance h une drogue 
allergisante. Leur mdcanisme de protection diff~re de celui des traitements 
dits de ddsensibilisation spdeifique. 

L'accoutumance aux drogues s'apparente h la rdaction d'dpuisement des 
anticorps produits par injections rdpdtdes, h intervalles rapprochds, de doses 
rapidement croissantes d 'un mddicament ayant une action allergdnique. I1 s'agit 
de l'application de la technique ddnommde ¢¢ technique de Besredka )) aux 
allerg~nes mddicamenteux. 

Certains antibiotiques sont de puissants allerg~nes et la sensibilisation h 
un ou plusieurs d'entre eux est rencontr~e avec une frdquence croissante. Les 
difflcultds qui en rdsultent sur le plan thdrapeutique, ne sauraient ~tre mini- 
misdes car il n'est pas exeeptionnel que l'utilisation d'un antibiotique soit con- 
dition indispensable d'une thdrapeutique efficace : endocardite d'Osler, septi- 
cdmie h staphylocoque, maladie de Bouillaud, tuberculose. 

Actuellement l 'accoutumance h u n  antibiotique allergisant est facilement 
rdalisahle en suivant une technique simple, permettant d'atteindre sans 
risque, en 24 h 48 heures, la dose thdrapeutique efficace. 

L'allergie h la pdnicilline est un bon exemple en raison de la frdquence 
et de la gravitd des sensibilisations h e e t  antibiotique ; des chocs allergiques 
mortels ne sont pas exceptionnels : enqu~te de l'Office Mondial de la Sant~ 
portant sur 626 000 malades traitds par la pdnicilline : 9 ddcSs (T. GUTItE, 
D. IDSOE, R .R .  WILLCOK. - -  Rdactions secondaires provoqudes par la pdni- 
cilline. Bull. Org. mond. Sant~, 1958, 19, 424) ; mille ddc~s par choc ana- 
phylactique recensds en 1957 aux USA : (In : BONNAND P h . H .  - -  Les 
rdactions mortelles provoqudes par la pdnicilline, Th~se de Mddecine, Paris, 
1957). 
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Elle demeure parfois irrempla~able dans le traitement de nombreuses 
infections sensibles h ce seul antibiotique. 

L'accoutumance ne peut 6tre rdalisde qu'en milieu hospitalier en raison 
de l'dtroite surveillance ndcessaire. Aprbs un test dpicutand, qui permet d'ap- 
pr6ci'er grossibrement la sensibilitd du sujet, nous prdcisons cette dtude par 
des tests intradermiques h 1/10, 1/100, 1/1 000 d'unit6 de p6nicilline. Des 
dilutions encore plus fortes sont utilisdes lorsque les manifestations allergiques 
antdrieures (grand choc) font craindre des rdactions importantes. La premibre 
dose injectde est trbs faible : c'est celle qui correspond au premier test intra- 
dermique ndgatif (habituellement, 0,1 ou 0,01 unitd). Les injections d'abord 
sous-eutandes, puis rapidement intramusculaires, sont faites routes les heures 
et toutes l'es demi-heures. 

La progression des doses varie selon les cas. Elle ddpend de 1'importance 
des manifestations allergiques provoqudes par l'antibiotique (elle sera d'autant 
plus lente que ces rdactions dtaient plus viol entes). Une progression gdomd- 
trique aboutirait trop rapidement h une dose importante. La progression arith- 
m~tique serait trop lente. Nous prdconisons la progression intermddiaire sui- 
vante : 1, 1,5, 2, 3, 5, 8, 10... fractions et multiples d'unitd. En cas de rdac- 
tion cutande ou gdndrale, la progression est arr~t~e 'et la m6me dose est r~pdtde 
jusqu'h disparition des manifestations anormales. En l'absence d'incidents, on 
arrive, au bout de 24 h 36 heures, h la dose thdrapeutique. Lorsqu'il s'agit de 
pdnicilline, on peut installer une perfusion intraveineuse qui n'est pas plus 
dangereuse h ce stade que la vole intramusculaire. Lorsque l'antibiotique est 
donnd par voie intramusculaire, la dose quotidienne est d'abol"d administrde 
en plusieurs injections. Leur frdquence est progressivement rdduite en m6me 
temps qu'est augmentde la dose de chaque injection. 

Un certain hombre d'accoutumances ont ainsi pu 6tre rdalisdes avec pdni- 
cilline, streptomycine, colistine, isoniazide chez des sujets sensibilisds, chez 
lesquels le traitement, pourtant indispensable, n'aurait pu 6tre poursuivi sans 
risque en raison de la survenue de manifestations allergiques graves (fibvre, 
baisse de la pression art6rielle, drythrodermies, choc s~v~re). 

I1 est important de rdpdter qu'il ne s'agit pas d'une ddsensibilisation. L'ac- 
coutumance n'est obtenue que pour la durde du traitement : lorsqu'il a dtd 
interrompu, sa reprise doit se faire selon les m~mes modalitds que le traite- 
merit initial. 

En dehors de cette ddcouverte capitale, partant de la notion d'anti-ana- 
phylaxie ceIlulaire, BESREDKA envisage la protection contre l'allergie au blanc 
d'ceuf par vole orale (se rapportant h la protection d'un chien, par voie orale, 
contre des doses mortelles de crdpitine inject6es ehez le m~me animal par 
Ch. RICHET). I1 signale que la vole orale est la plus difficile, la plus longue, 
la plus ddcevante. Par contre l'injection sensibilise facilement au blanc d'oeuf 
cru et cult et la seconde injection ddchainante provoque dans les deux cas 
un choc anaphylactique. Mais si la premRre injection prdparante est effectude 
avec du blanc d'ceuf cru et la deuxibme ddchainante avec du blanc d'(euf cult, 
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ou vice versa) le choc anaphylactique ne se produit pas. I1 y a donc change- 
ment par la cuisson, de la nature allergdnique d 'un aliment ; cette constata- 
tion est fondamentale en ee qui eoncerne les travaux et reeherches aetuels 
sur l'allergie alimentaire. En effet, on est real renseign6 sur la ddgradation 
des protdines au cours de la traversde du tube digestif 6tant donn6 les varia. 
tions des digestions enzymatiques chez un m6me individu, d 'un moment 
l 'autre. On peut donc s'expliquer ainsi qu 'un jour de digestion favorable, 
une prot6ine se trouvera bien ddgradde et non allergisante alors que dans 
d'autres circonstances varides : absorption d 'un aliment eru, irritation du 
traetus digestif, ddficit enzymatique transitoire, atteinte gastriqu'e, vdsiculaire, 
colitiquc, etc., ce m~me aliment devient allergisant. 

II semble donc que, selon les conceptions de BESREDKA, 1'allergic alimen- 
taire et digestive puisse ~tre considdrde comme une allergic cellulaire ; les 
travaux de RINKEL ont permis de comprendre et de d6terminer qu 'une mani- 
festation allergique survenait de quelques secondes h quelques jours apr~s 
l'absorption d 'un aliment. Ce paradoxe apparent est eomprdhensible : les 
rdactions prdoces sont lides h un mdcanisme de rdagines ainsi qu'en t6moignent 
l'observation privil6gide de Prausnitz rdalisant sur K/istner l'6preuve de trans- 
fert passif qui porte le nora de ces deux auteurs ; les tests de provocation 
alimentaire r6alis6s par ROWE et RINKEL qui ddterminent le choc anaphy- 
laetique en miniature aprbs 1'absorption d 'un aliment allergisant. 

I1 relate et s'intdresse aux travaux sur les allergies d'organe, tout parti- 
euli~rement du cristallin, du liquide hydatique ,des albumines vdgdtales. II 
rapproche (( l 'anaphylaxie microbienne )) (( du choc produit par l 'albumine 
du s6rum, du lait ou du blanc d'~euf )~. I1 envisage m~me l'anaphylaxie (c dite 
mddicamenteuse )~ : iodoforme, antipyrine, bromure de sodium, sulfate de 
quinine. 

Les id6es de BESREDKA ne semblaient pas avoir eu une grande port6e en 
vaecinothdrapie humaine puisque jusqu'h ces derniSres anndes, les vaccinations 
dtaient faites par vole sous-cutan6e ; la certitude d'adminis~ation de cette vole 
et surtout le risque de dissdmination des vaccins vivants att6nuds expliquent 
sans doute le peu d'intdr~t port6 aux vaccinations par voie locale spdcifique. 

Actuellement, ce mode de vaccination paralt le plus souvent int6ressant ; 
il est largement appliqud avee la vaccination anti-poliomy61itique h virus vivant 
attdnu6 par vole orale et est h l '&ude dans les vaccinations anti.grippales et 
anti-rub6oleuse. 

Dans la vaccination anti-poliomydlitique, off l 'on dispose maintenant d 'un 
recul de plusieurs anndes, l ' immunitd confdr6 par la voie sous-cutan6e (( est plus 
faible et moins durable que celle rdsultant de l 'administration par voie orale 
du vacein vivant )~. Le risque de rdapparition de la virulence du virus parait 
tr~s faible. En outre, ce mode de vaccination est le seul qui permette de limi- 
ter une 6pid6mie par un phdnom~ne de eomp6tition entre le virus vaccinal et 
le virus sauvage. 

Dans la vaccination anti-grippale par voie nasale, les premieres 6tudes 
montrent que le taux d'anticorps sdrique est faible, alors que les taux d'anti- 
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corps du mucus nasal sont 61evds ; l ' immunit6 repose bien sur eux puisque 
les sujets ainsi vaccin6s r6sistent h une infection grippale exp6rimentale. 

La protection nasale par vaccination locale est souvent d 'un haut int6r~t 
chez un allergique, comme pr6vention d'apparition de foyer septique g6n6- 
rateur d'asthme h ce niveau. Ainsi, l ' immunit6 muqueuse locale, apr~s une 
p6riode d'6clipse, revient h l'ordre du jour et l 'on ne saurait oublier qui en rut 
le promoteur. 

L'ceuvre de BESREDKA, si eUe toucha tous les  domaines de l'immunologie, 
rev~t pour les allergologistes un int6r~t particulier. C'est lui q u i  est le p~re 
des m6thodes de d6sensibilisation, en particulier des accoutumances h une 
drogue allergisante. Et ses id6es sur la protection vaccinale prennent une nou- 
velle vigueur dans la pratique, par l 'apport local de l'antigbne. 

Expdrimentateur pr6cis, ses travaux le men,rent ,  par r6tude du ehoc 
anaphylactique, h l'or6e de l'allergologie moderne. Mais ses iddes 6taient en 
avance sur les connaissances d'oh leur faible r6sonance h l'6poque et l'oubli 
de la plupart d'entre elles jusqu'h ce jour.. I1 nous a paru bon, en cette ann6e 
de son eentenaire d'essayer de rappeler sa place, parmi les d6couvreurs et les 
penseurs de l'allergologie nouvelle. 

APPLICATION OF THE DISCOVERIES OF BESREDKA IN ALLERGOLOGICAL CLINICAL PRACTICE 

The discoveries of Besredka are best known to the practising doctor by their application 
acquisitions which have become fundamental  tenets of allergology. 

This author establishes notably the strict specificity of the allergen, the hierarehy of ~ 
aggressivity depending on its physical and chemical nature, the importance in increasing order 
of gravity of the manner  in which the allergen is communicated (oral, sub-cutaneous, muscu- 
lar, venous).  The common reaction of animal species to a common factor is demonstrated:  
anaphylactic shock, but also the means of protecting against it by building up anti-anaphylaxis 
making i t  refractory by a single injection of a sublethal dose or, better, by subintrant doses 
which set up an immuni ty  in which the bronchial, cutaneous cell is the anti-anaphylaetie 
bulwark. 
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