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La sp6cificit4 d'une r~action immunitaire est l'614ment capi- 
tal de la d6finition d'un complexe antig6ne-anticorps. 
Cependant, la sp4cificit6 absolue d'un anticorps vis-~t-vis de 
l'antigbne homologue et de la famille d'antighnes apparent6s 
est actuellement remise en question du far de l'existence de 
r6actions croisdes entre des anticorps monoclonaux et des 
antighnes non apparent6s. La notion de sp4cificit4 et la r6ac- 
tivit6 crois4e est concevable si on fait intervenir h la lois la 
simple analogie de structure de deux antighnes diff6rents, la 
configuration spatiale, entre les atomes de l'antigbne et les r6si- 
dus hypervariables de l'immunoglobuline (anticorps) et enfin 
la somme des forces d'interactions qui permet la reconnais- 
sance plus ou moins forte d'un antighne donn6 (affinit6). 

MOTS-CLI~S : Allergbnes - Allergies crois6es. 

SUMMARY 

Antigens/allergens. Specificity and cross-reactions: a 
paradox? - The specificity of an immune reaction is the 
essential element defining an antigen-antibody complex. 
However, the absolute specificity of an antibody in relation to 
the homologous antigen and the family of related antigens is 
currently being challenged by the existence of cross-reactions 
between monoclonal antibodies and unrelated antigens. The 
concept of specificity and cross-reactivity is possible if we 
simultaneously take into account the simple structural ana- 
logy of two different antigens, the spatial configuration bet- 
ween atoms of the antigen, hypervariable immunoglobulin 
(antibody) residues and finally the sum of the forces of inter- 
actions allowing varying intensities of recognition of a given 
antigen (affinity). 

KEY-WORDS : Allergens - Cross-reactivity. 
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CDR: r~gions hypcrvanables 
d~  chMne~ It~,hre'~ 

I CH3 

Fig. 1. - Representation sch~matique d'une immunoglobuline. 
CDR : structure d~terminant la compldmentarit6 quand l'anticorps se fLxe sur l'antig~ne. 

au cours de l'ontog6nbse, c'est-/~-dire pr6existant 
l'arriv6e d'antig6nes dans l 'organisme. 
Dans son acceptation la plus gdn6rale, le terme 

d'antig6ne d6signe toute espbce mol6culaire d'ori- 
gine biologique ou synth6tique qui au contact de 
cellules appropri6es du syst6me immunitaire d'un 
organisrne animal donn4 appel6 h6te  ou reeeveur 
est reconnue par ces cellules. Cette reconnaissance 
ddclenche un processus connu sous le nora de 
r6action immunitaire caract6ris6e par la prolifd- 
rat ion des cellules concern6es et la g6n6ration 
d'effecteurs mol6culaires libres solubles (anti- 
corps) ou associ6s aux cellules. Ils se comportent  
comme de v6ritables rdcepteurs (Fragment F(ab) 
des immunoglobulines, r6cepteurs T) dont la pro- 
pri6td est de se combiner  sp6cifiquement in vivo 
(organisme de l'h6te) ou in vitro avec l'antig6ne qui 
en a suscit6 la production. Cet antigbne est alors 
consid6r6 comme immunog6ne (J. Alouf [1 ]). 

Cette combinaison sp6cifique avec l 'anticorps 
s'observe 6galement avec des mol6cules de faible 
masse mol6culaire, non immunoghnes appeldes 
hapt6nes...  Lorsque l 'hapt6ne est coupl6 ~ une 
mol6cule por teuse  (~ carrier  ,,), cet ensemble  
entre dans la cat6gorie des antighnes artificiels. 

La plus petite structure de l'antig6ne capable de 
se combiner / t  une moldcule d'anticorps est appe- 
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lde d6terminant  ant ig6nique  ou 6pitope.  Le 
complexe  an t ig6ne-an t icorps  est r6alis6 par  un 
contact entre les atomes ou groupes d'atomes de 
l'6pitope et les r6gions hypervariables des r6gions 
VL et VH des chMnes 16g6re et lourde (constitu6es 
d'acides amin6s) du site de combinaison de l'anti- 
corps ou p a r a t o p e  (fig. 1). 

Les antig6nes (contra i rement  aux hapt6nes) 
sont en g6n6ral des macromol6cules telles les pro- 
tdines, leurs d6riv6s glyco-lipo- ou nucl6oconju- 
gu6s ainsi que des polysaccharides.  Lorsque les 
antig6nes induisent des anticorps de type IgE chez 
certains individus, ils prennent  le nora d'aller- 
g6nes.  Antig6nes et a l l e rgbnes  sont  donc les 
m6mes mol6cules et c'est le receveur (allergique) 
qui fait la diff6rence. 

DI~TERMINISME STRUCTURAL 
DE LA SPI~CIFICITI~ ANTIGI~NIQUE 

D'UN HAPTENE 

Le principe de la compldmentaritd st6rdospdci- 
f i q u e ,  cl6-serrure ~ 6tabli par  E. Fischer pour  le 
couple enzyme-substra t  a 6t6 6tendu par  Paul 
Ehrlich d6s 1895 au couple antig6ne-anticorps lors 
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de l'6tude de la neutralisation sp6cifique de toxines 
bact6riennes par les anticorps homologues. 

Entre les anndes 1920 et 1960, deux approches 
distinctes mais cornpldmentaires devaient contri- 
buer  de mani6re d6cisive ~ l'61ucidation, sur des 
bases mol6culaires pr6cises, du d6terminisme de la 
sp6cificit6 antig6nique. La premi6re approche a uti- 
lis6 comme outil d'4tude les antigbnes polyosi- 
diques (Heidelberger, Kabat) de structure moins 
complexe que les prot6ines et la deuxi6me s'est 
bas6e sur le concept d'hapt6ne 61abor6 par  
Landsteiner [8]. A la suite de Landsteiner de nom- 
breux imrnunochimistes (Pauling, Pressmann, 
Eisen, Karush, Kabat, Dubert, Nisonoff, Makela, 
etc...) ont considfrablement dfvelopp4 l'6tude des 
haptbnes comme moyen d'4tude de la sp6cificit6 
fine et du r6pertoire immunologique. Ces travaux 
ont contribu6 (et continuent de le faire) au d6ve- 
loppernent des concepts actuels concernant  le 
m6canisme de la r6ponse imrnunitaire et de sa 
r6gulation. 

Des renseignements  fondamentaux  sur la 
nature, la taille et la structure des sites d6termi- 
nants vrais constitu6s par  l 'hapt6ne coupl6 ~ la 
mol4cule suppor t  et par  lh-m6me sur celle des 
ddterminants antig6niques prdsents sur les macro- 
mol6cules naturelles (antig6nes et allerg6nes) 
ont 6t6 obtenus  par  l '6tude de la sp6cificit6 des 
anticorps anti-haptbne analys6e par les techniques 
physiques et immunologiques .  Les premibres 
6tudes sur les haptbnes ont 6galement permis de 
d6finir les notions d ' immunodominance  et de 
r6action crois6e. 

NOTION DE GROUPEMENT 
IMMUNODOMINANT 

logique, telles ques les allerg6nes, pr6sentent entre 
elles une r6action crois4e lorsque l 'antis6rum 
obtenu aprhs injection de l'une, donne une r6ac- 
tion antig6ne-anticorps : 

- non seulement avec l'esp6ce mol6culaire qui a 
servi ~ l ' immunisation, 

- m a i s  encore avec l'autre espbce mol6culaire. 

L'existence d 'une r6action crois6e entre deux 
esp6ces mol4culaires peut-6tre due an fait qu'elles 
poss6dent  u n  ou plusieurs d6terminants pr6- 
sentant entre eux des analogies de structure suf- 
f isante.  

On distingue deux types de r6action crois6e pour 
une mol6cule antig6nique : 

1) identitd f u n  ou plusieurs sites : deux antigbnes 
diff6rents portant  un on plusieurs d6terminants 
identiques leur conf6rant  ainsi une simil itude 
partielle, donnant  des anticorps h r4activit6 croi- 
s6e. L'antig6ne h6t6rologue ne se combine qu'avec 
une pattie des anticorps capables de r6agir avec 
l'antig6ne homologue ; 

2) simili tude de sites : un deuxi6me type de r6ac- 
tivit6 crois6e s'observe avec deux antigbnes por- 
tant des d6terminants qui, sans  6tre identiques, 
ont des s t ruc tu res  du  m 6 m e  type,  vois ines l'une 
de l'autre. Chacun d'eux r6agit avec les s6rums 
pr6par6s contre Fun d'entre eux, mais il faut alors 
employer une quantit6 plus 61ev6e d'antigbne h6t& 
rologue et d'antig6ne homologue, pour  61iminer 
les anticorps. Toutefois,  l 'antig6ne h6t6rologue 
employ6 en quantit6 suffisante, finit par  6pulser 
le s6rum et par 6liminer tous les  anticorps pr4ci- 
pitables par l'antig6ne homologue. On admet  dans 
ce cas que l'antig6ne h6t6rologue est moins coin- 
pl6mentaire  du site ant icorps que l 'antig6ne 
homologue. 

On appelle g roupement  immunodominant  
d'un ddterminant naturel ou artificiel (dans le cas 
d'un groupement  hapt6nique) la structure dont la 
contr ibut ion ~ la sp6cificit6 du groupement  (en 
terme de constante d'affinit6) est la plus impor- 
tante. Un antig6ne naturel comprend en g4n6ral 
un nombre  assez 61ev6 de d6terminants,  ce qui 
entralne sa mul t iva lence  i m m u n o l o g i q u e  (anti- 
corps distincts dirigds respect ivement  contre 
chaque d6terminant)  6tant entendu 6galement 
que pour  un d6terminant  donn6, les anticorps 
sont h6t6rog6nes par plusieurs de leurs propri6- 
t6s et patrols pour  des r6gions d'un m6me d6ter- 
minant. 

Notion de r6activit6 (ou r6action crois6e) 

On dit que deux mol6cules distinctes, par  
exemple, deux mol6cules naturelles d'origine bio- 

Mol6cules chirales 

Le concept  de chi ra l i t4  caract6rise les mold- 
cules opt iquement  actives et les structures dissy- 
mdtriques ou asym6triques entrainant une orien- 
tation spatiale diffdrente des isom6res. 

Pour ces mol6cules, la sp6cificit6 est stricte et 
d'une grande finesse, contrairement ~t la sp6cifi- 
cit6 large de nombreux  subst i tuants  achiraux. 
Cela signifie que les cellules immunocomp6tentes  
d 'un organisme, reconnaissent  de mani6re tr6s 
sp6cifique les structures chirales de deux 6nan- 
tiom6res de mfime qu'elles distinguent, les posi- 
tions ortho, m6ta et para  d'un m6me groupement.  
En effet, les anticorps obtenus sont sp6cifiques 
d'une seule forme mol6culaire. I1 en est de m6me 
pour  les enzymes. Une sp4cificit6 6troite analogue 
s'observe dans l'isom6trie g6om6trique cis-trans 
(exemples : acide tartrique, acide D ou L-ph6nyl 
ac6tique) (fig. 2). 

Rev.fr. Al~rgol.,1998,38,1. 
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COOH COOH COOH 
I l I 

HOCH HCOH HCOH 
I I ] 

HCOH HOCH HCOH 
I I 
COOH COOH COOH 

A g  t e s t d s  : 

Ac. I-tartrique + + + 0 __-, 

Ac. d-tartrique 0 + + + 4- 

Ac. m-tartrique + 0 + + + 

Fig. 2. - Sp6cificit6 stricte des anticorps anti-acide tartrique. 

R - - C O  - - N H - - C H 4 - H C  C --(CH3 ~ 

0 ~ ~ N CH-- COOH 

Hapthnes : R K r e l :  
(AffinitY) 

1. Pc G ~ ~ - - C H 2 - -  
( P 6 n i e i l l i n e  G) 

1,0 

2.2-TMnyl Pc t e l / ~ -  C H : - -  ],0 
" o  

Cl 

3. m-Cl-benzvl Pc ~ CH2-- 

4. Pc V ~ O - - C H  2 -  0,48 

5. p-NO2-benzyl Pc N O 2 - @  CH2--  0.~15 

6. Propicilline < ~ ' - - O - - ~ H - -  0.071 

CH, [ 
CH:, 

7. M4thyl Pc CH 3 0.009 

Fig. 3. - R~activites crois6es : exemple des d6riv6s p6nicillines hapt6- 
niques et des anticorps anti-benzylp6nicilloyl. 

Glucosides 

De m4me, la rdactivit6 des anticorps homo- 
logues et h6tdrologues vis-a-vis d'oses isomdriques 
(a et b D-glucose, b-galactose) et de quelques dio- 
sides de ces deux hexoses (cellobiose, maltose, 
gentiobiose et lactose) montre  une sp6cificit6 trbs 
stricte ou relativement stricte selon les structures 
consid4r4es (fig. 3). 

Affinit6 des anticorps antip6nicilline 
pour divers ligands 

Un exemple typique est donnd avec des anti- 
corps de lapin antibenzylpenicilloyl vis-a-vis de 
divers ligands. On observe que le noyau thioph6ne 
poss6de la m4me affinit4 que le noyau benz6ne 
(Krel = 1) et que le contour du m-chlorobenzhne 
serait le d6terminant r6el (fig. 4). 

Deux types de rdaction peuvent 6tre distingu6s, 
dans le premier  cas les deux ligands r6agissent 
avec le m~me site d'une mol6cule d'anticorps 
et dans le deuxi6me cas l 'antig6ne r6agit seule- 
ment  avec une pattie des anticorps contenus dans 
l 'antisdrum c'est-a-dire si l 'antis4rum contient une 
minorit6 d'anticorps de haute affinit6 donnant  
lieu a une forte r6action croisde [3]. 

En ddfinitive, si la pr6sence de groupements  
acides ou basiques sur une mol6cule hapt6nique 
lui conf6rant une charge 61ectrique n6gative ou 
positive est un facteur critique de la sp6cificit6, on 
peut retenir 6galement que la sp6cificit6 du d6ter- 
minant  antig6nique d6pend non seulement de la 
nature chimique des atomes qui le constituent, 
mais de leur orientation r6ciproque dans l'espace. 

STRUCTURE MOL]~CULAIRE 
D'UN ANTIGENE PROTI~IQUE 

Comme pour les hapt6nes, la rdactivit6 antigd- 
nique d'une protdine r6side dans une sdrie de 
r6gions de surface de la mol6cule (6pitopes) qui se 
combinent dune  manibre sp6cifique avec les sites 
de liaison d'anticorps appropri6s (paratope) (fig. 5). 

Chaque 6pitope peut se lier a diffdrents para- 
topes et vice versa. Le caractbre multisp6cifique et 
polyfonctionnel des paratopes est clairement illus- 
tr6 par le ph6nomhne de l'hdt6rosp4cificit4, c'est- 
a-dire la capacit6 d'un anticorps de se lier plus for- 
tement a d'autres antig6nes qu'a celui qui a servi 
a induire les anticorps chez l 'animal immunis6 
(c'est le m4me principe que celui d6crit pour d6fi- 
nir la r4action crois6e en utilisant des hapthnes). 

On distingue souvent des cat6gories d'6pitopes 
sur une base conceptuelle sans que cela corres- 
ponde n6cessairement a une r6alit6 op6rationnelle 
[12], soit des 4pitopes conformationnels, soit des 
6pitopes lin6aires. 

Les deux approches structurale et fonctionnelle 
de l'6tude de l'antig6nicit6 des prot6ines condui- 
sent a une rue  assez diff6rente de la nature des 6pi- 
topes. L'approche structurale se focalise sur 
l 'arrangement spatial des atomes dans le complexe 
antig6ne-anticorps et rdv61e la pr6sence d'environ 
15-22 r6sidus dans l'6pitope ainsi que dans le para- 
tope [ 10]. En calculant le changement  d'6nergie 
libre qui accompagne la formation du complexe 
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Antig~nes 
test6s 

B-maltose B-gentobiose B-lactose 

CIIIOI] CII2011 I )H I I10 'lllOl[ 
H I II " o 

llO o I II 0 I I 

CI{2011 110 I ~ l  

B-maltoside + + + + + .4" + t 

g-gentiobioside + + + + + 

g-lactoside ar t + + + 

g-glucoside + + + + 0 

B-galactoside 0 0 + 

Spdcificit6 relativement strictc selon les structures considdrdes 

Fig. 4. - Sp4cificit6 des immuns6rums dirig4s contre les diosides. 

CL 

Les rdgions hypervariables HV des portions variables des chaines 
ldg~res (VL) et lourdes (VH) sont constimdes d'acides amines en 
contact direct avec les atomes de l'dpitope. 

Fig. 5. - Repr6sentation schdmatique du site de liaison de l'anticorps 
(paratope) avec l'4pitope antig6nique. 

dpitope j ~ i l i n d a i r ~  x , ~ ~ b  

~pitope / ] 
c°nf°rmati°~nel Fab / 

protdique Antig6ne 

Fig. 6. - t~pitopes lin6aire et conformationnel. 

antig6ne-anticorps, il s'avbre que l'6pitope << 6ner- 
g6tique ,> contribuant b l'6nergie de liaison ne com- 
prend qu'environ 5 r4sidus [9]. L'approche fonc- 
tionnelle introduit la dimension additionnelle du 
temps et conduit b une vision de l'6pitope consti- 
tu6 par un nombre faible [1, 5] de rdsidus. 

En conclusion, avant sa pr6sentation g une cel- 
lule pr6sentatrice, comme par  exemple, macro- 
phage, cellule dendri t ique ou mastocyte,  l'anti- 
gbne dans sa conformation dans l'espace, joue un 
r61e important  et d6finira de cette mani6re une 
r6ponse anticorps qui sera soit lin4aire, soit 
conformationnelle. 

Dans le cas d'une r4ponse linfaire, l 'anticorps 
reconnait  un antigbne de structure d6finie d'au 
moins 6 acides aminds et les deux sites de l'anti- 
corps, c'est-fi-dire la partie NH2 terminale, sont 
fix6s sur cet ensemble de s6quences. 

Dans le cas d'une r6ponse conformationnelle, la 
mol6cule d ' immunoglobuline peut  avec ces deux 
sites, reconnaitre des structures 61oign4es, si la 
mol6cule est enroul6e, mais rapprochde dans sa 
structure spatiale (fig. 6). 

Les r ep l i emen t s  de  la p ro t6 ine  sont donc d'un 
caractbre capital en terme d'4pitope pour  d6finir 
ce que reconna~t la mol6cule d'anticorps. 

Rev.fr. Allergol., 1998, 38, 1. 
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CHAINE L O U R D E  

CHAINE L E G E R E  

L 
P O S I T I O N  

Fig. 7. - Distribution de la variabilit6 des acides amin6s des chaines lourdes et 
16g6res des immunoglobulines (d'apr6s T.T. Wu, E.A. Kabat, J. Exp. Med., 1971, 
132, 21 I). 

INTERACTION ANTIGI~NE-ANTICORPS 
ET RI~ACTIONS CROISI~ES 

Deux mod6les s 'opposent : celui de la c16 et de 
la serrure (modhle statique) et celui de l'ajuste- 
ment  induit (mod6le dynamique) [5]. Le mod61e 
de l 'ajustement est bas6 en partie sur des obser- 
vations concernant  la corr61ation entre des 
r6gions de mobilit6 (amplitude de 1-2 A) dans les 
prot6ines et la posi t ion de r6gions pept idiques  
courtes  r6agissant avec des ant icorps anti-pro- 
t6ines de manihre crois6e [6]. 

Ces nouvelles s tructures d ' immunoglobul ines  
sont apparues  dans la diversit6 des r4ponses 
l'6gard d 'un 6pitope. Elles se s i tuent  sur  les 
r6gions hypervariables (fig. 7) HI ,  H2, H3, L1, L2 
et L3 et se pr4sentent sous forme de boucle [13]. 
Chaque boucle  pr6sente un nombre  limit6 de 
conformation. Ces structures sont appel6es cano- 
n iques  [4]. Elles sont importantes dans la recon- 
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naissance de l'antig6ne, car elles ont une confor- 
mation spatiale variable selon que les 6pitopes sont 
port6s par un hapt6ne ou par une mol6cule de pro- 
t6ine totale. Les antig~nes de taille importante  
comme les prot6ines sont reconnus par  des anti- 
corps qui ont des boucles courtes en H2 et L 1. Les 
petites mol6cules sont plut6t reconnues par  des 
anticorps qui ont des boucles longues en H2 et L1. 

Dans ces conditions, l'affinit6 est fonction du 
degr6 de compldmentar i t6  entre l 'antig~ne et 
l'anticorps, qui fait intervenir un ensemble com- 
plexe d'interactions, d'une part, les liaisons hydro- 
g~nes, les liaisons 61ectrostatiques et d'autre part, 
associant  l 'anticorps fi l'antig6ne. Dans la com- 
plexit6 de ce type de r6ponse sont impliqu6es les- 
chaines lat6rales de r6sidus, les r6arrangements 
conformat ionnels  des r6gions d6terminant  la 
compl6mentari t6 (CDR) quand l 'anticorps vient 
se fixer (fig. 1 et 5). 

Ces nouvelles donn6es montrent que le syst6me 
cl6/serrure est maintenant tr6s largement battu en 
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br6che au profit d'une conception antigOne/anti- 
corps comme un mod61e dynamique et non sta- 
tique. Ce qui naturellement dans la diversit6 des 
anticorps, am6ne de l'eau au moulin quant ~ la vali- 
dit6 des r6actions crois6es pour des antig6nes et 
des allerg6nes dont les 6pitopes sont tr6s voisins. 

il se peut que l'anticorps n ° 2 reconnaisse l'anti- 
g6ne n ° 1. Ceci indique que les rdactivit~s crois6es, 
en terme d'6pitopes lin6aires restreints, sont al6a- 
toires et sont conditionndes par  d'autres carac- 
t6res immunochimiques des immunoglobulines. 

SP1~CIFICITE, REACTIVIT]~S CROISEES, 
AFFINITI~ 

Consid6rant plusieurs 6pitopes hydrophiles trbs 
immunogbnes et s6quentiellement accol6s, on peut 
estimer qu'un organisme de mammif6re peut 
r6pondre par chevauchement en terme d'anticorps 
sp6cifiques (fig. 8 et 9). Ceci signifie qu'un anti- 
corps peut, par exemple, reconnaltre un 6pitope de 
6 acides amin6s avec une affinit6 tr6s 61evde, ~ titre 
d'exemple, de l'ordre de 10-1°M et un anticorps voi- 
sin peut 6galement reconnaitre le premier 6pitope 
mais avec une affinit6 beaucoup plus faible. Ceci 
peut aller jusqu'ta une diminution de 2 ou 3 log. 

Dans la pratique, ceci s'exprime par le f a r  que 
si l'on examine, ~t l'6gard de son antigone, le pre- 
mier anticorps de 10-10M, il peut reconna]tre une 
structure ~ des dilutions tr6s 61ev6es, par exemple 
10 -6. A cette dilution, le second anticorps ne 
reconna~t pas le premier antigone ; par contre, si 
l'on diminue la dilution de deux log, par exemple, 

f 

~ Antig6ne 
prot6ique 

B 

I ab anti-AB 

Fab anti-B 

Fig. 8, - l~pitopes lin6aires : anticorps chevauchant. 
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rdgion hydrophile rdgion hycbvphobe 

homot0gie 
de 

s~quence 

a g 3 1 ~  V/ / / / / / /A  I 
rdgion hydrophobe rdgion hydrophiIe 

R6action crois6e possible, car l'homologie de s~quence est situ6e dans 
une zone hydrophile, doric immunog~ne 

Fig. 9. - Homologie de s6quence et rdactions crois6es. I1 n'y a pas n6cessairement rdaction croi- 
s6e lorsqu'il y a hornologie de s6quence. 
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Fixation des ant icorps  IgE et [gG humains  
sur  13 a lbumines  d'esp~ces dif fdrentes .  
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Alburnine~, i m m o b i l i s f e s  

Albumine de chien (DSA), chat (CSA), chevai (ESA), 5.he (DkSA), 
zgbre (ZSA). ch~vre (GSA), rat (RSA), porc (PSA), Iapia (RbSA), 
poulet (CkSA), pigeon (PgSA), bovin (BSA) et homme (HSA). 

Fig. 10. - R 6 a c t i o n  crois~e : a lbumines  animales  (I) (d'apr~s Goubran- 
Botros et al., Immunology,  1996, 88). 

CONCLUSIONS 

Les r6actions immunitaires tirent leur origina- 
lit6 de leur haute spdcificit6 et cette sp6cificit6 est 
l'616ment essentiel de la d6finition des antig~nes 
et des anticorps (J.F. Bach [2]). Mais pour 
reprendre la d6finition de Landsteiner, cette sp6- 
cificit6 correspond f i ,  l'action disproportionnelle 
de plusieurs anticorps apparent6s vis-g-vis d'hap- 
t6nes apparents ,,. On aboutit donc/t la notion de 
r6action croisde qui traduit une communaut6 de 
conformations spatiales d'6pitopes de deux mol6- 
cules d'antig~nes diff6rentes. Cependant compte 
tenu de la variabilit6 des anficorps et de l'extr6me 
diversitd des antig6nes reconnus, un autre dld- 
merit essentiel responsable de la liaison de l'anti- 
g~ne est dfi aux donn6es structurales de la pattie 
variable des immunoglobulines (r6sidus hyperva- 
riables). La sp6cificit6 repr6senterait donc un 
concours de circonstances entre une mol6cule 
d'anticorps avec certains r6sidus et les atomes de 
l'antig6ne. C'est la somme des forces d'interaction 
qui d6termine la reconnaissance plus ou moins 
forte d'un antigone donn6 (affinit6). 

R6cemment le probl~me de la sp6cificit6 abso- 
lue d'un anticorps pour l'antig~ne homologue et 
la famil le  d'antig~nes apparent6s a 6t6 remis en 
question pour les observations h6t6rodoxes de 
rdactions crois6es d'anticorps (6ventuellement 
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Fig. 11. - R6action crois6e : a lbumines  animales  (II) (d'apr~s Goubran- 
Botros et al., Immunology,  1996, 88). 
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Fig. 13. --Peptides allerg6niques de l'albumine de cheval. R6actions 
crois6es avec l'albumine de chien (d'apr6s Goubran-Botros et al., 
Immunology, 1996, 88). 

monoclonaux) vis-a-vis d'antig6nes non apparen- 
t6s ~ l 'antigbne homologue  et tr6s diff6rents 
comme  l'actine, la myosine  et l 'albumine. De 
m6me il a 6t6 montr6 que des anticorps monoclo- 
naux anti-ADN r6agissaient avec des phospholi- 
pides. Enfin des travaux r6alis6s par  R. Poljak et 
R6chards ont mis en 6vidence que le fragment Fab 
de la prot6ine du my61ome New pouvait se lier 
l'unidine, l'orc6ine mais aussi ~ la vitamine K [11]. 

La sp6cifit6 et la r6activit6 crois6e sont conce- 
vables ~ partir du moment  ol] on fait intervenir 
d 'une part  la simple analogie de s t ructure  de 
2 antig6nes diff6rents et d'autre part les surfaces 
de taille variable dont  la configurat ion spatiale 
cr6e des forces de liaison chimique tr6s fortes. 

Peut-on alors parler, au lieu de r6action crois6e, 
de sp6cificit6 partag6e ? 

Cette sp6cificit6 partag6e d'antigbnes est valable 
pour  les motifs  allerg6niques [7] comme  le 
d6montrent les figures 10, 11, 12, 13. 

Je remercie J.C. Mazid (Laboratoire Hybridolab 
Institut Pasteur), Pedro Alzari (Immunologie struc- 
turale (Institut Pasteur) et Pascal Poncet (Unitg 
d'Immuno-Allergie, Institut Pasteur) de leur colla- 
boration. 
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