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L'ANAPHYLAXIE ET L'ALLERGIE EN MEDECINE

Par

PASTEUR VALLERY-RADOT
Paris

Lorsque, en 1901, le yacht du Prince de Monaco, amarre
dans la baie de Toulon, leva l'ancre, qui done aurait pu se
douter que les physiologistes, Richet et Portier, montes a
bord pour faire des etudes oceanographiques, allaient, quel-
ques mois plus tard, doter la science d'une des plus grandes
decouvertes biologiques des temps modernes?

Apres avoir traverse la Mediterraine, le Prineesse Alice
II, sortant du detroit de Gibraltar, entrait dans l'Atlantique.
II se dirigeait le long des cotes du Maroc et du Rio-de-Oro
vers les lies Canaries ou le climat est si doux qu'on les appe-
lait jadis les lies Fortunees. Puis le bateau descendit vers les
lies du Cap Vert. Au large de cet archipel, les deux savants,
las sans doute des sondages en eaux profondes, un jour, pour
se distraire, eurent I'idee d'etudier le poison que contiennent
ces etranges petits animaux transparents et irises qui flottent
sur l'eau, surmontes d'une vesicule a gaz :les zoologistes les
appelient physalies et les marins les designent plus poetique-
ment sous le nom de fregates en raison d'une crete qui, au
dessus de la vesicule, fait I'office de voile. Maiheur a celui
qui touche leurs tentacules, longues de trois metres et plus,
piongeant dans l'eau de la mer! Une euisson douioureuse,
suivie d'urticaire, lui fera regretter son geste.

Physiologistes, que pouvaient faire nos deux savants,
sinon experimenter la toxicite de ces tentacules sur les ani-
maux qu'ils avaient recueillis dans leur laboratoire flottant?
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A des lapins, a des canards et a des pigeons ils en injecterent
un extrait aqueux d'une belle coloration bleue. Mais Ie Prin-
eesse Alice aliait bientot entrainer Ies deux chercheurs loin
des cotes d'Afrique. Adieu les fregates, leurs voiles et
leurs tentacules! Richet et Portier, pour continuer ces etudes,
durent trouver en France quelque animal qui se rapprochat
des physalies. Ils eurent I'idee de faire venir de l'aquarium
de Roseoff des actinies ou anemones de mer, qui peuplent
I'ocean sur les cotes de Bretagne. Ces etres curieux, d'aspect
cylindrique, fixes sur les rochers ou le sable du fond de la mer
par une sorte de ventouse, ont des tentacules aussi urticarian-
tes que celles des physalies. D'une teinte rouge-brique ou d'un
bleu celeste ou encore d'une blancheur immaculee, certaines
varietes de ces anemones de mer portent les jolis noms d'ac-
tinies florides, d'actinies elegantes ou encore d'actinies impa-
tientes. On imagine eombien Charles Richet, poete autant que
savant, dut etre eharme par la forme et la eouleur de ces
etres, a la fois fleurs et animaux.

Les experiences faites avec un extrait de tentacules d'actinies
devaient aboutir a la demonstration que Ton peut ereer chez
le chien un etat eontraire a celui de la protection: l'animal, au
lieu d'etre immunise par une premiere injection, est, au eon-
traire, sensibilise. II y avait la un phenomene qui aliait a l'en-
contre de toutes les donnees admises. La faculte d'etonnement
est la qualite primordiale du savant. C'est eette qualite qui
fut a l'origine de toutes les grandes decouvertes, qu'il s'agisse
de celles de Pasteur, de Charles Nicolle ou de Fleming. Richet
et Portier etaient de la trempe de ces chercheurs.

Le 15 fevrier 1902, dans une Note a la Societe de Bio-
logie, ils rapporterent cette etonnante propriete, dont est doue
un venin, de « sensibiiiser » l'animal. Ils appellerent cette
propriete, a l'oppose de l'immunite, anaphylaxie (c'est-a-dire
eontraire de protection).

Le drame anaphylactique se joue en trois actes: I'injection,
dite injection preparante ou sensibiiisante; le temps de latence
de deux semaines environ au cours duquel l'animal fabrique
dans son organisme des « anticorps » vis-a-vis de la substance
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injectee ou « antigene »; enfin l'lnjection dechainante qui met
en conflit l'antigene et l'antlcorps: ce confllt determine un
choc, souvent mortel.

Cette decouverte de Richet et Portier tragalt aux cher-
cheurs une voie toute nouvelle, hors des chemins battus par
les immunologistes.

Les travaux d'Arthus, de Theobald Smith, d'Otto, de
Rosenau allaient bientot montrer que l'anaphylaxie pouvait
s'observer, non seulement avec des substances toxiques, mais
aussi avec des serums et des proteines variees, depourvues de
toxicite, et que de nombreuses especes animales, en particulier
le cobaye et le lapin, pouvaient etre sensibilisees. Le pheno-
mene decouvert par Richet et Portier avait done une portee
generaie: a cote de l'immunite, il fallait tenir compte d'un
phenomene apparemment inverse, l'anaphylaxie.

Aujourd'hul, apres les innombrables recherches effectuees
depuis cinquante ans dans le sillage de la decouverte de Richet
et Portier, l'anaphylaxie a pris une importance dont il est
impossible d'apprecler l'ampleur, tant son domaine ne cesse
de s'etendre.

La medecine, a son tour, a singulierement beneficie de la
decouverte de Richet et Portier. Combien de phenomenes,
jadis mysterieux, trouvent leur explication dans la conception
de la sensibilisation anaphylactique !

Des 1903, les medecins se demanderent si les accidents
souvent graves, parfois dramatiques, que Ton observe, dans
des cas heureusement exceptionnels, immedlatement apres une
reinjection de serum therapeutique, ne relevent pas du do-
maine de l'anaphylaxie. Quelques minutes apres cette rein-
jection, le patient peut devenir extremement pale; angoisse,
un frisson le secoue; son pouls est petit, rapide, incomptable;
sa pression arterielle s'effondre; sa respiration est courte,
superficielle; bientot ses traits s'alterent; ses extremites se
refroidissent, la sueur couvre son visage; au bout de quelques
minutes, son coeur devient sourd et, les symptomes s'accen-
tuant avec une foudroyante rapidite, la mort survient.
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Ne s'agit-il pas ici d'un ehoe anaphylactique, tout a fait
semblable a celui du ehien sensibilise par une premiere injec-
tion de serum, lorsqu'on le reinjecte, quelque temps apres,
avee le meme serum?

Au debut de ee siecle, les eliniciens pensaient que, chez
l'homme, les phenomenes anaphylaetlques, comparables a
ceux de l'animal, ne s'observaient qu'a la suite d'une reinjee-
tion de serum; mais bientot ils s'aper^urent que l'etre humain
pouvait etre sensibilise par les substances proteiques les plus
diverses. La reaction anaphylactique n'est pas I'apanage des
especes animales: l'homme vit sous sa menace.

A cote de ces faits, il en est d'autres qui ont excite la
curiosite des medecins peu de temps apres la decouverte de
Richet et Portier. Les accidents qui surviennent brusquement
au cours d'une bonne sante apparente, tels qu'une attaque
d'asthme ou une erise d'urticaire ou un acces de coryza prin-
tanier, ne sont-lls pas explicables par une sensibilisation ante-
rieure? L'hypothese anaphylactique de ces syndromes fut
souievee par bien des cliniciens, mais la demonstration du
bien-fonde de cette conception ne fut faite qu'en 1914 par
Widal et ses collaborateurs.

Le premier cas qu'ils etudierent fut eelui d'un marchand
de moutons. Depuis l'age de douze ans, cet homme vivait
journellement au contact de ees animaux sans avoir jamais
ressenti le moindre malaise, lorsqu'un jour, a l'age de qua-
rante-sept ans, se trouvant au marche aux moutons, il fut pris
brusquement et pour la premiere fois d'une crise d'asthme
tres violente. Depuis ce moment, les crises d'asthme se repe-
terent chaque fois que le malade se trouvait au contact des
moutons. Pour avoir la preuve que Ies crises d'asthme etaient
dues a Todeur des moutons, il fallait d'abord s'assurer que
les crises ne reievaient pas de la senteur du foin distribue aux
animaux: Widal et ses collaborateurs constaterent que, quand
le malade circulait parmi les moutons prives de foin, la crise
apparaissait; quand il sejournait au milieu de chevaux, de
boeufs, de pores, I'attaque d'asthme, malgre l'odeur de Ia
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litiere, ne survenait jamais: c'etait done bien Todeur des mou-
tons qul etait responsable des accidents. Trente-cinq ans de
contact avec les moutons avaient ete necessaires pour realiser
la sensibilisation de ce sujet et cette sensibilisation etait telle
que les particuies imponderables laissees dans l'atmosphere
par le suint de mouton suffisaient a dechainer I'attaque
d'asthme.

Le choc anaphylactique de l'animal etant accompagne
d'une crise vasculo-humorale, caracterisee par une chute de la
pression arterielle et une baisse du chiffre des leucocytes,
Widal et ses collaborateurs rechercherent si cette crise s'ob-
servait ici apres que le malade eut respire Todeur des mou-
tons: ils la constaterent, precedant la crise d'asthme.

Chez un autre malade, atteint d'urticaire geante, produite
par ringestion de proteines d'origine animale, Widal et ses
collaborateurs observerent cette meme crise vasculo-sanguine
a l'origine des manifestations ortiees.

Je me souviens de Tenthousiasme de Widal quand, dans
son service de l'Hopital Cochin, avec Abrami, Brissaud et
Joltrain, il put donner la preuve de l'origine allergique - on
disait alors anaphylactique - de I'asthme et de l'urticaire. Un
monde nouveau s'ouvrait devant lui.

A la suite des constatations de Widal, nul doute ne pou-
vait subsister que I'asthmatique ou I'urticarien sont des sujets
sensibilises a telle ou telle substance; ils reagissent par une
crise a la fois vasculo-humorale et clinique chaque fois qu'ils
entrent de nouveau en contact avec cette substance.

Ce qui distingue cette anaphylaxie spontanee de l'ana-
phylaxie experimentale, c'est que la sensibilisation s'effectue
ici lentement et insidieusement, non pas par la main de
l'homme, mais par le jeu de la nature et que la voie d'intro-
duction de la substance sensibiiisante n'est pas la voie sous-
cutanee ou sanguine: par les muqueuses respiratoire ou dige-
stive ou encore par la surface eutane penetre cette substance
sensibiiisante.

En meme temps que Widal et ses collaborateurs faisaient
ces etudes, des auteurs americains recherchaient si, en appli-
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quant une petite quantite diluee de Ia substance incriminee
dans Ie derme ou sur la peau, preaiablement scarifiee, d'un
sujet suppose sensibilise, on n'obtiendrait pas une reaction
locale, temoin de la sensibilisation. Ils etaient enclins a pra-
tiquer cette recherche a la suite des travaux de von Pirquet
qui, en 1906, avaient montre que l'organisme d'un individu
ayant ou ayant eu une infection tuberculeuse reagit d'une autre
maniere qu'un organisme vierge: une intradermoreaction ou
une cutireaction a la tubercuiine provoque une reaction locale.
Von Pirquet appela ce phenomene allergique.

Les auteurs americains utiliserent cette methode des intra-
dermoreactions ou cutireactions des 1911, mettant en evidence
une hypersensibilite a certaines substances chez des sujets
atteints d'asthme, d'urticaire ou de rhume des foins. C'est
ainsi qu'ils observerent une reaction aux squames de chevaux
chez les asthmatiques souffrant de crises a l'approche de ces
animaux, une reaction au blanc d'oeuf chez des sujets ayant
une poussee d'urticaire chaque fois qu'ils ingeraient cet ali-
ment, une reaction aux pollens chez des individus affliges, au
printemps, du rhume des foins. Ils rapprocherent ces faits
de ceux observes par von Pirquet avec la tubercuiine: ils
parlerent d'allergie au cheval, a l'oeuf, aux pollens.

Dans la seconde decade de ce siecle, le mot allergie pre-
valut sur celui d'anaphylaxie pour designer les phenomenes
anaphylactoi'des qui sont le propre de certaines manifesta-
tions morbides survenant a la suite de I'inhaiation, de l'in-
gestion, ou du contact d'une substance a laqueile le sujet s'est
sensibilise spontanement et pour des causes d'ordinaire in-
connues.

Depuis ces trente dernieres annees, que de troubles mor-
bides, grace a ces tests biologiques et a d'autres, purent etre
rattacbes a I'allergie: rhume des foins, asthme bronchique,
coryza spasmodique, urticaire, oedeme de Quincke, eczema,
prurigo, eruptions medicamenteuses, manifestations digesti-
ves, nerveuses, renales, cardiovasculaires, articuiaires, ocu-
laires, etc. II n'est pas un domaine de la pathologie d'ou les
phenomenes aliergiques soient exclus.
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Sans doute, en presence de ces manifestations cliniques si
variees qui relevent de I'allergie nous nous sentons bien loin
de la decouverte de Richet et Portier. Et cependant, jusqu'a
cette decouverte, qui a mis en evidence le phenomene de la
sensibilisation en biologie, aucun de ces troubles morbides ne
pouvait etre interprete.

Huit ans apres la decouverte des deux savants fran^ais,
le savant anglais Henry Dale eut Ie grand merite de faire
comprendre le mecanisme des manifestations anaphylactiques
et aliergiques en montrant que le choc anaphylactique etait
comparable au choc produit par une injection intraveineuse
d'histamine: quand s'effectue le confiit antigene-anticorps
apres l'injeetion dechainante chez l'animal sensibilise, l'hista-
mine, qui existe dans tous les tissus, est mise en liberte: ainsi
s'expiique I'analogie entre le choc anaphylactique et le choc
histaminique. Les troubles physiologiques que provoque la
liberation d'histamine - augmentation de Ia permeabilite ca-
pillaire, hypersecretion muqueuse, spasme des muscles Iisses -
nous Ies trouvons dans les differentes manifestations alier-
giques.

Comme beaucoup de grandes deeouvertes, celle-ci ne se
montra vraiment feconde qu'au bout de plusieurs annees;
physiologistes et medeeins en virent toute la portee et tout le
parti qu'on pouvait en tirer pour l'explication et le traitement
des phenomenes aliergiques.

Ce traitement n'a cesse de preoccuper les medecins depuis
quarante ans. Desensibilisation specifique, traitements modi-
ficateurs du terrain, antihistaminiques, corticostimuiine et cor-
tisone ont marque des etapes importantes, mais il semble que
nous ne sommes qu'a l'oree des etudes therapeutiques, tant
demeureront difficiles a traiter ces affections aussi longtemps
que restera inconnue la cause originelle de I'etat allergique.






