
TAUX SI RIQUE D'ANTICORPS RI AGINIQUES (IgE) 
P 

CHEZ LA SOURIS EN CARENCE MAGNESIQUE 

A. PROUVOST-DANON (*), P. LARVOR (**), Y. RAYSSIGUIER (**) 
J. WYCZOLKOWSKA (***) et J. DURLACH (****) 

RI~SUMI~ SUMMARY 

L ' in f luence  de la carence  magn6s ique  exp6 r lmen ta l e  
sur  le t anx  s~rique d ' an t i co rps  rSagin iques  ( I g E )  a ~t6 
~ u d i ~ e  chez la souris  Swiss (Cen t re  de s61ection et 
d~ levage  d u  CNRS, Orl~ans- la-Source) .  Des souris 
eons t i t uan t  deux  groupes ,  F u n  mis  sous r6g ime  d~fiei- 
ta i re  en  m a g n e s i u m ,  l ' au t r e  t6moin  (pair - fed) ,  
out  s i m u l t a n ~ m e n t  6t$ immunis~es  p a r  deux  in jec t ions  
( a u x  jours  0 et  14)  d ' u n e  fa ib le  quan t i t6  d ' o v a l b u m i n e  
(1 m i e r o g r a m m e ) .  Au 21 ~ jour ,  les souris  ou t  ~t$ sai- 
gu les  et  les s~rums recueil l is  ti tr~s i nd iv idue l l emen t  
p o u r  les an t icorps  IgE p a r  la r~aet ion d ' a n a p h y l a x i e  
cu tan$e  passive chez le rat .  Les t i tres d 'an~ieorps  IgE 
an t i -ova lbumine  ob tenus  on t  6t6 s ign i f i ea t ivemen t  plus  
~lev6s ehez les souris en  earenee  magn~s lque  que  ehez 
les souris  tSmoins.  

Serum reagin antibody (IgE) levels in mice de/icient in magne- 
sium. - -  The influence of experimental magnesium deficiency 
on the serum reagin antibody (IgE) levels was studied in 
Swiss mice (from the Centre de Sdlectlon et d'Elevage of the 
CNRS, Orldans-la-Souree). The mice, split into two groups - -  
one group on a magnesium deficient diet, the other the 
controls (pair-fed) - -  were immunized simultaneously by two 
injections of small quantities of egg albumin (1 microgram). 
On the 21st day the mice were bled and the serum samples 
obtained were titrated individually for IgE content by means 
of the passive cutaneous anaphylaxis reaction in rats. The 
anti-egg albumin IgE antibody titres were significantly higher 
in the magnesium deficient mice than in the control mice. 
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De nombreuses donndes cliniques et expdrimen- 
tales sur les rapports entre le magndsium et les dif- 
fSrents types d'allergie (au sens clinique du terme) 
soulignent que parmi les multiples facteurs condition- 
nant certains de ces phdnom~nes, le r61e dtiologi- 
que du ddficit magndsique mdrite d'Stre envisagd 
(DuRLACn, 1974). 

I1 nous a doric paru intdressant de rechercher Fin- 
cidence d'un rdgime pauvre en magndsium sur la 
production des anticorps IgE, c'est-h-dire du type 
d'anticorps produits dans les phdnom~nes d'anaphy- 
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laxie ou dans la ddfinition clinique d'allergie de 
type I. 

La souris a dtd choisie comme modble expdrimental 
pour deux raisons : elle produit deux types d'anti- 
corps anaphylactiques (ou homocytotropes) (MOTA, 
1967 ; PROUVOST-DANoN, 1968 ; VAZ ct PROUVOST- 
DANON, 1969) : l'anticorps IgG1 et l'anticorps 
rdaginique, identifid immunochimiquement comme 
appartenant h la classe des IgE (PRouvosT-DANoN 
et coll., 1972), dont les propridtds biologiques et 
physico-chimiques sont similaires h celles des anti- 
corps IgE humains. De plus, il est possible d'obtenir 
chez la souris des taux dlevds et persistants d'anticorps 
IgE, par un syst~me d'immunisation comportant Fin- 
jection rdpdtde de trbs faibles doses d'antig~ne, res- 
semblant h beaucoup d'dgards h la production de 
rdagines au cours de l'allergie humaine (L~vI~E et 
VAz, 1970). 

1 
PROUVOST-DANON A., LARVOR P., RAYSSIGUIER "Y., W Y C - |  
ZOLKOWSKA J., DURLACH J. - -  T a u x  s6 r i que  d ' a n t f c o r p s  ~'6a-I 
q i n l q u e s  (IgE) chez  la  sour i s  en  c a r e n c e  m a g n 6 s i q u e .  Rev .  I 
f rang .  Al lergol . ,  I975, 15 (n ° 3), 147-150. I 



148 ~ A. PROUVOST-DANON ET COLLABOR~TEURS/ 

MATERIEL ET METHODES 

ANIMAUX 

Nous avons utilisd des souris Swiss fernelles adul- 
tes provenant du Centre de s61ection et d'dlevage 
d'anirnaux de laboratoire du Centre National de la 
Recherche Scientifique (Orl~ans-la-Source). Des rats 
de souche Wistar ou Sprague-Dawley provenant de 
Charles River (St-Aubin-les-Elbeuf) ont 6td utilisds 
pour les rdactions d'anaphylaxie cutande passive. 

ALIMENTATION 

Les animaux sont du ddbut h la fin de l'expdrience 
nourris avec le m~rne rdgirne semi-synthdtique pour 
l'ensemble de ses constituants h l'exception de l'ap- 
port de Mg ++ : 30 pprn pour le groupe carencd et 
1 000 ppm pour le groupe tdrnoin (RAYsSIGUIER et 
coll., 1973). La quantitd d'alirnent distribude aux 
tdrnoins est apparide h celle des carencds pour 6viter 
des diffdrences irnportantes d'dtat nutritionnel global 
(syst~me dit de pair-[eeding). 

IMMUNISATION 

Les souris ont dtd immunisdes par deux injections 
intrapdritondales, la premiere en ddbut d'expdrience 
(jour 0), la seeonde apr~s un intervalle de deux 
sernaines (jours 14), avec 1 rnicrogramrne d'ovalbu- 
mine (Sigma 5 fois cristallisde) mdlangd h 1 rng de 
gel d'hydroxide d'aluminiurn, cornrne adjuvant 
(PRouVOST-DANoN et coll., 1972). Les anirnaux ont 
~td saignds 7 jours apr~s le rappel (jour 21) par 
ponction du plexus veineux rdtro-orbital, et les 
sSrurns sdpards eonservds h -  20°C. 

ANAPHYLAXIE CUTANEE PASSIVE 

Les anticorps IgE sdriques ont 6t6 mesurds par la 
rdaction d'anaphylaxie cutan6e passive (PCA) selon 
la rndthode d'OvARY (1964), soit chez la souris, soit 
chez le rat (MoTA et WONG, 1969). Ces derniers au- 
teurs ont en effet montr6 que les anticorps rdagini- 
ques de la souris, et non les anticorps IgG1, sensibili- 
sent la peau du rat pour la rdaction de PCA. Le 
temps de latence entre l 'injection intradermique des 
anticorps sensibilisants et l 'injection intraveineuse 
du bleu d'Evans avec l'antigbne ddclenchant (1 rng 
d'ovalbumine) est de 48 heures chez la souris et de 
24 heures chez le rat. Les titres d'anticorps IgE 
rapport6s correspondent it la plus haute ,dilution de 
s6rum dormant une tache bleue Iors de l'injection de 
l'antig~ne. 

Nous avons test6 de nornbreux sdrurns de souris 
contenant des anticorps r6aginiques (IgE) par les 
rdactions de PCA hornologue et hdtdrologue chez la 
souris et chez le rat respectivement : il y a corrdla- 
tion entre les titres de PCA obtenus par ces denx 

mdtho,~es, la reaction de PCA hdt6rologuc dormant 
des rdsuhats syst6rnatiquernent plus 61evds (2 h 4 
lois), ba mdthode de PCA hdt6rologue (chez le rat) 
pour le titrage des anticorps IgE de la souris prg- 
sente des avantages en ce qu'elle 61irnine l'interfd- 
rence des anticorps ]gG~ et en ce qu'elle permet un 
plus grand hombre de rnesures sur un rn6rne animal, 
facilitant ainsi la manipulation et surtout ].'analyse 
statistique des r6sultats ; nous l'avons utilis6e de 
prdfdrence. 

ANALYSE STATISTIQUE 

L'analyse statistique de la signification des diff6- 
rences observdes a 6t6 effectu6e au rnoyen du test t 
de Student, apr~s transformation en racine carrde des 
r6suhats, de facon h rendre gaussienne la distribution 
des donndes. Cette transformation correspond h une 
distribution dont la variance est proportionnelle h la 
moyenne ( S N E D E C O R  e t  C O C H R A N ,  1957). Apr6s le 
calcul, les rdsultats de rnoyenne et erreur type 
(~/~/N) sont 61ev6s au carr6 pour retrouver l'unit6 
d'origine, ce qui donne une err'eur type dissyrndtri- 
que de part et d'autre de la moyenne. Ceci corres- 
pond bien au caract6re dissym6trique de la courbe 
de frdquence. 

RESULTATS 

Les sdrurns recueillis au 21 e jour ont 6t6 testds 
individuellernent pour les anticorps IgE par la rdac- 
tion d'anaphylaxie cutande passive (PCA). 

PREMIERE EXPI~RIENCE 

On utilise 17 sdrums provenant de souris tdmoins 
et 13 provenant de souris carencdes. 

Qnelques dehantillons des sdrurns ont dtd testds 
par la rdaction de PCA homologue. La rnoyenne des 
titres obtenus a did de 500 h 1 000 pour le groupe 
des carencds, et de rnoins de 250 pour le groupe des 
tdmoins. 

Tous les sdrums ont dtd ensuite testds par la r~ac- 
tion de PCA h~tdrologue, chez le rat. Les rdsuhats 
sont les suivants (*) : 

Moyenne des titres + erreur type ( ~ / ~ / N )  : 

Tdmoins : 446 { __ + 100114 

Careneds : 1849 t + 317 
- -  292 

La diffdrence entre les moyennes est statistique- 
rnent significative (t = 5,15 ; p < 0,01). 

(*) NDLR : Les titres exprim6s correspondent & des dilutions s6ri- 
ques et non, comme chez l 'homme, • des ng/rnl ou ~ des 
UI/ml, 
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DEUXIEME EXPI~RIENCE 

On emploie 8 sdrums tdmoins ct 13 sdrums ca- 
rencds : les rdsultats des rdactions de PCA chez le 
rat sont les suivants : 

Wdmoins : 265 ~+ 142 (--  111 
(t = 2,84; p # 0,01) 

Careneds: 785 1+ 121132 

I1 s'agit bien d'antieorps IgE et non d'antieorps 
IgG1. En effet, nous avons vdrifi6 que la eapaeitd 
d' induire la r~aetion de PCA ehez le rat est ddtruite 
aprbs ehauffage h 56 °C ; elle est dgalement neutra- 
lisle par absorption pr~alable avee un s~rum spdci- 
fique anti-IgE de souris, obtenu comme prdeddem- 
ment dderit (PRouVOsT-DANoN et coll., 1972). 

DISCUSSION 

Les rdsultats montrent  que, dans les conditions 
d ' immunisat ion rapportdes, des souris raises en ca- 
fence magndsique ont des taux sdriques d'anticorps 
IgE anti-ovalbumine significativement plus dlevgs 
(de 2 h 4 fois) que les animaux tdmoins. 

Le mdcanisme d 'un tel phdnombne n'est pas en- 
core connu. On sait que les anticorps IgE se fixent 
fermement snr les mastocytes et que leur prdsence 
dans la circulation est le rdsuhat d 'un dquilibre entre 
leur production et leur fixation sur les tissus. I1 est 
possible que le taux sdrique accru ne reprdsente pas 
r6ellement une synthbse accrue des anticorps IgE, 
mais soit dfi h une diminution de la quantit6 fix~e 
sur ]es mastocytes par suite d 'une altdration de 
ceux-ci. En effet, des ddgranulations de mastocytes 
ont dt6 observdes chez le rat an cours de la carence 
magndsique (Bols e t  JASMIN, 1971). 

I1 semble que le processus et le temps d ' immunisa- 
tion soient importants pour l 'apparition de ce phd- 
nombne. En effet, dans une expdrience faite dans 
d'autres conditions d ' immunisation, moins propices 
h une production dlevde et persistantc d'anticorps IgE, 
telles que l ' injection d'une seule forte dose d'oval- 
bumine selon la mdthode prdcddemment ddcrite 
(PnouvosT-DANoN et coll., 1968), nous n'avons pas 

observd de diffdrence entre les taux d'anticorps IgE 
des souris carencdes et des tdmoins, chez des s6rums 
recueillis 8 jours aprbs l ' immunisation (observations 
non publides). 

I1 pourrait bien cependant s 'agir d 'une formation 
accrue des anticorps IgE. Celle-ci pourrait gtre expli- 
qude par la suppression de la synthbse d ' IgG,  qui 
peut inhiber la rdponse IgE par un contr61e h 
Iced-back ndgatif (TADA et OKUMUnA, 1971). En 
effet, diff&ents auteurs ont montrd qn'au cours du 
ddficit magndsique, les taux sdriques d'immunoglo- 
bnlines et d'anticorps IgG chez le ra t  (BATTIFORA, 
1971 ; McCoY et KENNrX, 1974 ; AUGUSTI et coll., 
1973 ; ALCOCK ct S H I L S ,  1974) ainsi que chez la 
sourJs (ELIN, 1974) sont diminuds. Nous n'avons pas 
encore de donndes pour les exp&iences prdsentes sur 
les taux d'anticorps IgG totaux ; nous avons cepen- 
dant observd qu'il  n 'y  a pas de modifications des taux 
sdriques des anticorps IgG~ (observations non pu- 
bli~es). ELIN (1974) a dgalement observ~ le retour 
aux valeurs tdmoins du taux des anticorps IgG1 
12 jours aprbs le ddbut de l 'exp&ience. 

Une explication plus gdndrale pourrait 6tre pro- 
posde. En effet, il a dtd montr~ que la synthbsc des 
IgE est contr616e par les thymocytes, m6me en l'ab- 
sence de modification de la r6ponse IgG : une coop~- 
ration cellulaire entre les lymphocytes T et B est 
ndcessaire pour l ' induction de la rdponse IgE ; par 
ailleurs, les lymphocytes T exercent un effet suppres- 
seur sur cette rdponse (TADA et coll., 1973 ; KATZ 
et coll., 1974 ; KISHIMOTO et ISHIZAKA, 1973). Des 
ahdrations thymiques ont dtd observdes chez lc rat 
privd de magndsium (STAcrIURA, 1971 ; ALCOCK et 
coll., 1973). I1 est possible que dans les expdriences 
prdsentes, le ddficit magndsique provoque une insuf- 
fisance thymique qui soit h l 'origine d'nne augmen- 
tation de la formation des anticorps IgE. 

CONCLUSION 

Nous avons pu montrcr  que, dans les conditions 
d ' immunisation ddcrites, le taux sanguin d'anticorps 
IgE a dtd augmentd chez la souris carencde en magnd- 
slum par rapport aux tdmoins non carencds. Plusieurs 
hypothgses peuvent expliquer ce phdnombne dont la 
vdrification ndcessite de nouvelles recherches. 
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