
Revue g6n4rale 

La sensibilisation passive in vitro du basophile humain" 
un mod61e exp6rimental pour 1'6tude de la fixation 
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RESUME 

Apr6s une revue g6n4rale des connaissances actuelles sur 
les IgE, le basophile humain et ses r4cepteurs sp6cifiques 
pour les IgE, les auteurs d4crivent les modalit4s exp4ri- 
mentales de la sensibilisation passive in vitro du basophile 
humain par des IgE s4riques ou de my41ome. Les caract4- 
ristiques des r4actions de lib6ration d'histamine par les 
cellules ainsi sensibilis6es sont ensuite analys6es. Dans la 
conclusion, l'importance de ce mod61e exp6rimental pour 
la recherche des facteurs naturels ou synth6tiques influen- 
cant les interactions IgE- basophiles est discut6e dans le 
cadre d'hypoth6ses th6rapeutiques. 

SUMMARY 

Sensitization of the human basophil: an experimental 
model for the study of the in vivo IgE sensitization. - -  At 
first a general review is given of the recent knowledge on 
lgE, the human basophil and its IgE receptors. Then the 
authors describe the methodology of the in vitro passive 
sensitization of human basophils with serum or myeloma 
IgE. The features of the histamine release patterns of such 
sensitized cells are described. The importance of this in 
vitro model is stressed for the study of natural or synthetic 
factors influencing the IgE fixation on the basophil mem- 
brane and therapeutical approaches are evoked. 

B A S O P H I L E ,  H I S T A M I N E  ET IgE 

Au cou r s  des v ingt  dern i6res  ann6es,  les t r avaux  
effectu6s dans  le d o m a i n e  de l 'hypersens ib i l i t6  
i m m 6 d i a t e  ou de l ' anaphylax ie  on t  soul ign6 le r61e 
m a j e u r  de m4d ia t eu r s  lib4r4s apr6s  s t imu la t ion  
des l eucocytes  sensibilis6s. Ces m4d ia t eu r s  son t  h 
l 'or ig ine  de la r6ac t ion  i n f l ammato i r e  qui provo-  
que  les s y m p t 6 m e s  al lergiques.  En  effet, aprhs  
expos i t ion  h un  allerghne,  on  cons ta t e  une  aug- 
m e n t a t i o n  cons iddrab le  de la c o n c e n t r a t i o n  de ces 
m6d ia t eu r s  au  n iveau  du  s6 rum ou  d ' au t r e s  liqui- 
des extracel lula i res ,  paral l61ement  aux mani fes ta -  
t ions  c l in iques  d 'al lergie.  L ' h i s t a m i ne  est  un  des 
mdd ia t eu r s  impl iqu6s  dans  la phys iopa tho log i e  de 
l 'a l lergie : admin i s t r4e  h faibles doses,  loca lement  
ou  p a r  voie g4n6rale,  elle indu i t  des r6ac t ions  
in f l ammato i r e s  semblab les  fi eelles que  l 'on 
obse rve  lors des ph6nom6nes  d 'hypersens ib i l i t6  

immddia te .  Le r6le de l ' h i s t amine  dans  la modula -  
t ion de diff6rentes act ivi t4s l y m p h o c y t a i r e s  a 4t4 
revu  r 4 c e m m e n t  p a r  Beer  et Rock l in  [2].  

En  1941, Katz  et Cohen  [26] obse rven t  que  
l ' i ncuba t ion  in v i t ro  de leucocytes ,  p r o v e n a n t  du 
sang de ma lades  pol l iniques ,  avec un  ext ra i t  de 
po l l en ,  p r o v o q u e  une  l ibdra t ion  d ' h i s t amine  dans  
le milieu,  a lors  que  les leucocytes  de d o n n e u r s  n o n  
a l lergiques  au  pol len  ne condu i sen t  pas  h ce rdsul- 
tat. Plus pr6c isdment ,  G r a h a m  et coll. [14] mon-  
t r en t  que  ce sont  les po lynuc l6a i res  basoph i les  du 
sang pdr iphdr ique  et les m a s t o c y t e s  t issulai res  qui 
cons t i t uen t  chez l ' h o m m e  les sources  pr inc ipa les  
d 'h i s t amine .  P r u z a n s k y  et P a t t e r s o n  [40] on t  rap- 
por t4  que  la r6expos i t ion  du  basoph i l e  d ' un  aller- 
gique h l 'a l lerg6ne sensibi l i sant  est  suivie d 'une  
d6granu la t ion  non  cy to ly t ique ,  ma i s  p r ivan t  ce t te  
cellule de sa co lo ra t ion  ca rac t4 r i s t ique  avec les 
co lo ran t s  basophi les .  
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LIBERATION DES MEDIATEURS A PARTIR DES BASOPHILES e ~ u  DES 
MASTOCYTES STIMULES PAR LES COMPLEXES IMMUNS ALLERGENES--IgE 

A l l e r g 6 n e ~ l ~ V  SPECl F I Q U . _ .  ES FIXES, 

" ' .'~ perm~ablllt(~ membrana/re ~ I AMP cyciique " ' . ~  ~ire J 

I ~ Entr6e de Calcium ~ ~  

~ C a l r n o d u l i n ~ e  activ6e 

Phos holi ase A ~ ' e  ~ O e J -  • P P , 2 " " Actine myosine ~lh ~ - ~  Granules 
~ ATPase activ~e IP'  = , ~ . ~ "  expuls6es 

XAcide Arac~Ldonique "~lllm==~V? ''°.~.wl, ° 
f ~ / f His(~mine ~Voie de la Vole de la ~ ] • 

~ p 0 x ¥ ~ y c l o o x y g 6 n a s e  lipoxygenase 1 ECFANCFA 

Prostagland ine (PG~ ~ ~ I P 
1 F  

et Thromboxane (TX) Leucotri~nes Mddiateurs pr6form~s 
~ ' ~  " (stock(~s) 

M~diateUrs n6oform~s 
{synth~tisds " d e  n o v o  ~s )  

Fig. 1. -- Ev6nements membranaires et enzymatiques participant h la ddgranulation du basophile/masto 
cyte [10]. 

Pa r  ailleurs, des expdriences effectu6es chez 
l ' an imal  puis chez l ' hom m e  m o n t r e n t  qu' i l  existe, 
dans le sang d 'organismes  sensibilisds h un aller- 
g~ne, des subs t ances~appe l6es  alors an t icorps  
r6aginiques, capables  de conf6rer  pass ivement  
apr6s inject ion locale ~ un organ isme non sensibi- 
lis6 une rdaction d 'anaphylaxie.  I sh izaka  e t  coll. 
[16], puis Johansson  et coll. en 1968 [25] d6cou- 
vrent  une nouvelle classe d ' immunoglobul ines ,  les 
IgE, qui sont  le suppor t  moldculaire  de ces phd- 
n o m b n e s  provoqu6s  d 'anaphylaxie  passive.  Des 
6tude.s ul tdr ieures  g6ndralisent le r61e des IgE, 
6tabl issant  une  for te  corre la t ion ent re  la prdsence 
de mani fes ta t ions  al lergiques et celle d ' IgE  spdci- 
fiques des allerg6nes sensibil isants.  

Le m6can isme  m6me  pa r  lequel  les IgE conf6- 
rent  une activit6 r6aginique Ou anaphylac t ique  au 
niveau des cellules basophi les  a 6t6 peu  h peu 
61ucid6 : I sh izaka  et coll. [17] ont mis  en 6vidence 
l 'existence sur  les basophi les  de r6cepteurs  mem-  
b rana i res  sp6cifiques et de hau te  affinit6 pour  la 
p a r t i e  Fc~ des IgE. Weichman  et Muccitetli [46] 
ainsi que Pruzansky  [39] ont constat6 que les 

rdcepteurs  Fc~ (RFc~) des a topiques  et des don- 
neurs  n o r m a u x  fixent les IgE  avec la m6me  affi- 
nit6. Le h o m b r e  moyen  des RFc~ pa r  basophile,  
ainsi que l 'occupat ion  de ces rdcepteurs  pa r  des 
IgE sont  corr61ds avec la concent ra t ion  des IgE 
sdriques [31, 43]. Tout  individu, m6me  non aller- 
gique, possbde de tels RFc= ~ la surface  de ses 
cellules basophiles .  De nombreux  t ravaux  [13, 22, 
28, 30] ont  ensuite  mont rd  que l ' in teract ion d 'un 
allergbne mul t iva lent  ou d 'ant i - IgE avec des IgE 
sp6cifiques de cet allergbne, p r6a lab lement  fixdes 
sur  le basophi le  ou le mastocyte ,  ddclenche 
un r a p p r o c h e m e n t  des rdcepteurs  suivi d 'une 
sdquence d 'dvdnements  enzymat iques  membrana i -  
res conduisant  ~ la d6granulat ion de la cellule avec 
l iberat ion dans le milieu de mddia teurs  prdformds  
et stockds (par  exemple  : 1 'histamine) et de mddia- 
teurs  ndoform5s,  tels que pros taglandines  et leu- 
cotri~nes. 

La figure 1 [10] donne le rdsum6 de la vue 
actuelle sur  un basoph i l e /mas tocy te  ddgranulant ,  
avec les act ivat ions enzymat iques  au niveau de la 
m e m b r a n e  cellulaire. 

Rev. Jr. AIIergol., 1988, 28, 1. 
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Fig. 2. - -  Aspect  d ' une  courbe  d 'h is tamino- l ib6ra t ion  en fonct ion de 
doses croissantes  d 'aI lergbne ou d 'an t i - IgE pou r  deux malades  A 
et B. D~terminat ion g raph ique  des sensibili t6s cellulaires (CA, C~ 
on I /C a e t  1/e~). 

LIBERATION D'HISTAMINE 
PAR LE BASOPHILE IN VITRO 

Sensibil i t6 cel lulaire 

L'his tamino-l ib6rat ion me t  doric en jeu le tri- 
p l e t :  basophile,  IgE, allergbne. L ' in terac t ion  de 
celui-ci ou d 'ant i - IgE au niveau de l ' IgE m e m b r a -  
naire  de cet te  cellule-cible d6clenche la d6granu- 
lat ion du basophi le  avec l ib6rat ion de m6diateurs ,  
dont  1'histamine. L 'exp6rience de base  in vi t ro 
consis t •  h 6tudier  la l ib6rat ion d 'h i s tamine  (rap- 
por t6•  h la quanti t6 maximale  d 'h i s tamine  conte- 
nue dans les basophi les)  en fonct ion de la concen- 
t ra t ion  d 'al lerg6ne ou d 'ant i-IgE.  Pour  chaque 
individu existe une concent ra t ion  min imale  d'al- 
lergbne ou d 'ant i -IgE,  un seuil h pa r t i r  duquel  se 
p rodu i t  la l ib6rat ion d 'h is tamine.  On choisit  de 
d6finir la sens ib i l i td  ce l lu la ire  d 'un malade  vis-&-vis 
d 'un  a l l e rgen•  par  la concent ra t ion  ou l ' inverse de 
la concent ra t ion  (fig. 2) d 'al lerg6ne induisant  un 
taux d6fini de l ib6rat ion d 'h is tamine.  Souvent  une 
valeur  compr i se  entre  10 et 30 p. cent de lib6ra- 
t ion du m6dia teur  • s t  choisie pou r  d6finir ce para-  
mbtre.  

Depuis qu' i l  a 6t6 6tabli qu' i l  existe une relation 
ent re  la sensibilit6 cellulaire et l ' intensit6 des 
sympt6mes  chez l ' h o m m e  (fig. 3 et 4) [29, 33], les 
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Fig. 3. - -  Corr61ation entre  l ' index des sympt6mes  et  la sensibilit~ 
cellulaire exprim6e comme la quant i t6  min imale  d 'a l lerg6ne (I~g) 
indu isan t  30 p.  cent  de l ib6rat ion d 'h i s t amine  chez u n  malade  sen- 
sible h Ambrosia .  T : t r a i t ement  de d6sensibil isation.  (D'apr6s Melam 
et coll. [33]). 
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Fig. 4. - -  Corrdlat ion entre  sensibili t6 cellulaire vis-~t-vis de l 'ant i-  
g6ne E d 'Ambros ia  et index des sympt6mes  chez un  g roupe  de 
poll iniques (N = 42 : coefficient de S p e a r m a n  Rank  = 0,74; p < 
0,01). (D'aprbs Licbtenstein  et coll. [29]). 

param6t re s  b iochimiques  et immunologiques  r6gis- 
sant  la sensibilit6 cellulaire des basophi les  ont  fai t  
l 'obje t  d '6tudes approfondies .  

IgE m e m b r a n a i r e s  et  sensibil it6 cel lulaire 
du basophi le  sensibil is6 

Un axe r6cent  d '6tudes consis t •  & analyser  le 
lien pouvan t  exister  entre  la densit6 cellulaire 
des IgE m e m b r a n a i r e s  et la sensibilit~ cellulaire 
des basophiles .  A c e  sujet,  des r6sultats  contra-  
dictoires sont publi6s dans la l i t t6ra ture  [7, 18, 
28, 42, 51]. Les discordances  observ6es sont pro- 
bab lemen t  dues  au fair que les 6chantil lons cel- 
lulaires provena ien t  de donneurs  p r6sen tan t  un 
pass6 immunologique  et des caract6r is t iques  bio- 
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Fig: 5. - -  M6thode expdrimentale  p o u r  l '61ution part iel le  des IgE, 
puis  la sensibil isat ion passive du  basophi le  huma in  ~38, 49]. 

chimiques  diff6rents. I1 s 'ensui t  que pour  6tudier 
ce lien entre  IgE m e m b r a n a i r e s  et sensibilit6 
cellulaire, il nous a pa ru  n4cessaire de t ravai l ler  
sur  les leucocytes d 'un  m6me  donneur ,  en cher- 
chant  ~ fixer in vi t ro sur  les basophi les  des quan- 
tit6s var iables  d ' IgE  (sensibil isat ion passive in 
vitro).  

Les t ravaux ant6r ieurs  sur  la sensibil isat ion du 
basophi le  hu m a i n  6taient rendus  difficiles pa r  le 
fai t  que les donneurs  ont  peu  de r6cepteurs  FG 
libres h la surface  de ces cellules [27] et que les 
techniques d'61ution des IgE prdsentes  sur  la 
m e m b r a n e  diminuaient  la viabilit6 cellulaire [21]. 

M6thodologie exp6rimentale de la sensibilisation 
passive in vitro du basophile humain 

Depuis peu, cet te  mdthodologie  est r6alisable 
sur  t o u s l e s  donneurs  [38] et  il est ac tue l lement  
possible  d 'enlever  une par t ie  des IgE  initiale- 
men t  pr6sentes  ~t la surface  des basophi les  puis 
de fixer de nouvelles IgE de sp6cificitd connue, 
p rovenan t  de s4rums ou de my61omes [48, 49]. 
Bri6vement ,  la mdthodologie exp6r imenta le  mise  
au point  (fig. 5) consiste ~ t ra i te r  h pH 3,9 les 
leucocytes du sang pdr iph6rique afin d 'enlever  la 
major i t6  des IgE membrana i r e s .  Ces leucocytes 
sont e n s u r e  mis  h p H  neutre  en prdsence d ' IgE  
s6riques ou d ' IgE  de my61ome marqu6  h 125 I. Le 
basophi le  ainsi sensibilis6 in vi t ro peu t  6tre ana- 
lys6 quant  ~t sa capacit6 d 'his tamino-l ib4rat ion 
en relat ion avec la quanti t6 d ' IgE  p r f s en t e s  h sa 
surface.  Sur  un al iquot des cellules ainsi sensibi- 
lisdes, nous avons d6termin6 la quant i t6  d ' IgE  
pr6sentes  sur  les basophiles ,  soit apr6s une se- 
conde 61ution acide des IgE (cas des IgE sdri- 
ques), soit d i rec tement  sur  le culot cellulaire 
(cas des IgE -125 I). 

SENSIBILISATION PASSIVE IN VITRO 
DU BASOPHILE 

Fixation des IgE s6riques 

Nous avons analys6 les caract6r is t iques  de la 
r6ponse d 'his tamino-l ib~rat ion induite pa r  l 'anti- 
IgE ou pa r  un allerg6ne sp4cifique ~ pa r t i r  de 
basophi les  sensibilis4s in vitro,  soit pa r  des sdrums 
diffdrents, soit pa r  un m~me s6rum utilis6 h des 
concentra t ions  diff4rentes. 

Les r6sul tats  de la figure 6 A m o n t r e n t  que pa r  
sensibil isat ion passive les basophi les  peuven t  ac- 
qu6rir  une  sensibilit6 h u n  antig6ne qui ant4rieu- 
r emen t  ne faisai t  pas  d6granuler  ces cellules. 
Dans cet te exp6rience, le sdrum utilis4 pou r  la 
sensibi l isat ion est  r iche en IgE  spdcifiques de 
l 'allerg6ne m a j e u r  de Derma tophago ide s  ~arinae 
( D e r f I  ou D f l l )  [9]. 

Les sensibil isations de basophi les  r6alisdes en 
pr6sence de diff6rentes concent ra t ions  d 'un m6me 
sdrum ent ra inent  d ' abord  une sensibilit4 crois- 
sante des cellules vis-h-vis de l 'ant i -IgE et ensuite 
une diminut ion de la r6ponse de l ib6rat ion d'hista- 
mine  (fig. 6 B) m o n t r a n t  ainsi la prdsence dans le 
s6rum de fac teurs  in ter f6rant  avec la fixation des 
IgE ou influenqant la capacit6 b iochimique  de la 
r6ponse cellulaire. Cette observa t ion  a men6 ~ un 
ddveloppement  exp6r imenta l  essayant  de mieux 
caractdr iser  ce ph6nom6ne d' inhibit ion.  D 'au t re  
part ,  la courbe  t6moin co r respondan t  ~t un al iquot 
de cellules traitdes .h pH 3,9 m o n t r e  qu' i l  res te  
apr6s ce t r a i t emen t  une  faible quanti t4 d ' IgE  ~t la 
surface  des basophi les  qui ainsi r6agissent  encore 
en prdsence d 'anti-IgE. Des expdriences ul t6r ieures  
ont mont rd  que, dans les condit ions exp6rimen- 
tales utilisdes, l'41ution acide enl6ve 90 p. cent des 
IgE membrana i r e s .  

I n  vivo, les sdrums des malades  allergiques dif- 
f6rent  quant  /~ leurs concent ra t ions  relat ives en 
IgE  totales  et spdcifiques, p ropor t ions  qui peuvent  
d 'ai l leurs se modif ier  chez un m6me  malade  au 
cours  de l '6volution ou du t r a i t emen t  de la mala- 
die. Afin de cr6er une s i tuat ion exp6r imenta le  plus 
proche  de cet te r6alit4 physiologique,  nous  avons 
r4alis6 des exp6riences avec des pools de s6rums 
pr6sentan t  des r appo r t s  IgE sp6cif iques/ IgE tota- 
les diff4rents. Ainsi, des al iquots cellulaires d 'un 
m6me  donneur  ont  6t6 sensibilisds en prdsence de 
ces pools de s6rums prdsen tan t  des r appo r t s  IgE 
spdcifiques anti-Der f I / I g E  totales  diff6rents. L'uti- 
l isation de tels pools m e t  h l 'abr i  de var ia t ions  
exp6rimentales  qui seraient  dues h des fac teurs  
s6riques individuels influenqant la sensibilisation. 
Les concentra t ions  en IgE totales et sp6cifiques 
de ces pools de sdrums sont regroup6es  dans le 
tableau I. Les basophi les  sensibilis6s pa r  ces pools 
de s6rums ont  6t6 analys6s en histamino-lib6ra- 
tion vis-h-vis de l 'ant i-IgE (fig. 7 A) et de l 'antig~ne 

Rev. /r, AllergoL, 1988, 28, 1 
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A : courbes doses-rdponses de basophiles non traitds, traitds h pH 
3,9 pour l'dlution des IgE et sensibilisds in vitro par  un sdrum 
contenant des IgE spdcifiques de Der f 1 (ou Df 11). 

B :  courbes doses-r@onses de basophiles trait6s h pH 3,9 puis 
sensibilis6s par  un m~me s~rum (3 700 ng IgE/ml)  h diff6rentes 
concentrations. 

D. f a r i n a e  (fig. 7 B). D 'au t re  par t ,  les quanti t6s 
d ' IgE  m e m b r a n a i r e s  totales  et sp6cifiques ont 6t6 
mesurdes  sur  des al iquots  cellulaires traitds ~t 
p H  3,9 p o u r  61uer les IgE ( tab leau  II) .  

En ce qui concerne  la rdponse d'histamino-lib6- 
ra t ion  ~ l 'ant i -IgE des cellules (fig. 7 A), on remar-  
que que la sensibilit6 cellulaire est la plus 61ev6e 
pou r  les basophi les  sensibilis6s avec le s6rum I, 
dont  le taux en IgE est le plus impor tan t .  Vis-h-vis 
de l 'allerg~ne D e r f I  (fig. 7B) ,  on observe  des 
sensibilit6s cellulaires voisines lorsque l'exp6- 
r ience a 6t6 r6alis6e avec les sdrums I I  et IV, 
ayant  la m6me  concent ra t ion  en igE anti-Der f I 
bien qu'i l  existe des concent ra t ions  diff6rentes 
en IgE totales. Dans ces conditions,  le taux le 
plus 61ev6 en IgE totales  pour  le sdrum I I  n 'exer- 
ce pas  d'effet de comp6t i t ion  pou r  les IgE sp6ci- 
fiques du m6me s6rum. Le s6rum I, de concen- 
t ra t ion  61evde en IgE totales et spdcifiques, con- 
f~re aux basophi les  une sensibilit6 cellulaire ac- 
crue en pr6sence de D e r f  I. En  c o m p a r a n t  les 
cellules sensibilis6es avec les s6rums I I  et I I I ,  
on peu t  no te r  que la sensibilit6 cellulaire g 
Der f I e s t  d ' au tan t  plus grande que le r appor t  
IgE sp6cif iques/ IgE totales  dans les s6rums est 
plus 6lev6 pour  un m6me  taux d ' IgE  totales.  

Les rdsul tats  des IgE m e m b r a n a i r e s  (moyenne  
de 3 exp6riences sur  3 donneurs  diffdrents) ont dtd 
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TABLEAU i. - -  Concentrations en IgE sp6cifiques et IgE totales 
des pools de s~rums sensibilisants (exp~riences de la fig. 7) 

Concentration Concentration 
Pool de sdrums en IgE spdcifiques 
sensibil isant en IgE totales Df l l  

(UI/ml) (unitds arbitraires) 

S6rum I 1 550 70 

Sfirum I I  280 17 

S6rum I I I  290 7 

Sdrum IV 120 19 

TABLEAU II .  - -  Quantit6s d'IgE sp6cifiques et d'IgE totales 
dans les dluats acides des cellules sensibilis6es 

(exp6riences de la fig. 7) 

Eluats acides IgE spdcifiques Df 11 
des ceIIules Nombre  de moldcules 
sensibiIisdes par basophile 
par des pools d ' IgE par basophile 
?le sdrums (unit6s arbitraires) 

S~rum I 227 000 1 650 

S6rum II  88 000 1 050 

Sdrum I I I  98 500 850 

S6rum IV 68 300 1 350 

r6sum6s dans le tableau II .  La conf ron ta t ion  des 
tableaux I - I I  et des figures 7 A-7 B m o n t r e  qu'il  
existe une corr61ation posit ive entre  les taux en 
IgE totales et spdcifiques des pools utilis~s et la 
quanti t6 d ' IgE fix6es sur  les basophiles.  D 'aut re  
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par t ,  la sensibilit6 cellulaire augmente  en fonct ion 
de la quanti t6 d ' IgE  fixde sur  la m e m b r a n e .  

Un aut re  fait  d 'observa t ion  concerne  l 'a l lure des 
courbes  d 'his tamino-l ib6rat ion.  Au cours  d'expd- 
r iences prdc6dentes  [47], nous avions not6, ainsi 
que d 'au t res  au teurs  [ l l ] ,  les aspects  par t icul iers  
des courbes  b imodales  avec deux m a x i m a  pou r  
cer tains  malades  allergiques. Cette m~me obser- 
vat ion est  not6e lorsqu 'on  utilise des cellules sen- 
sibilisdes in vi t ro mises en presence  de doses 
croissantes  d 'al lergbne ou d 'ant i-IgE.  I1 appara l t  
que les basophi les  po r t an t  beaucoup  d ' IgE  totales 
sur  leur  m e m b r a n e  pr6senten t  un caract~re  bimo- 
dal (courbes  co r re spondan t  aux s6rums I, I I  et I I I ,  
fig. 7), con t r a i r emen t  h ceux qui ont  une faible 
densit6 d ' IgE m e m b r a n a i r e  ayant  un  caract~re  
m o n o m o d a l  ( s6 rum IV). La thdorie du caractbre  
b imodal  de la courbe  de l ibdrat ion d 'h i s tamine  a 
dtd discutde dans les t ravaux  de Delisi et Siraga- 
nian [11] et de Weyer  et coll. [47]. 

= R~cepteur 
pour Fc~ 

+ 
Cellutes 

t '~ =Partie de I'lgE Allerg~ne 1 
reconnue par t :~ .. I X,O = Epitopes ~ " 
sur Fc~ Auto-anti- lgE 

O A =  Idiotopes de diverses 
de Fab sp6cificit6s 

I I =  Paratope a 
anti-allerg6ne 

Ccr~ 

d <~-.. 
I Jl  I 

Fc~: Fab _ 1 1 ~  e ~--~ 

[Immuns complexes /t IgE] 

IgE l AntigOne 
I Anticorps anti- lgE 

Fig. 9. - -  ModUle m o n t r a n t  l ' in}erf6rence possible  des auto-ant i - IgE 
de diverses sp~cifiicit6s avec la fixation de l ' IgE  su r  le basophi le /  
mastocyte .  
Epi tope  : mot i f  responsable  d u  pouvoi r  ant ig6nique d ' un  antigbne.  
P a r a t o p e :  site actif  de l ' an t i corps  reeonna i s san t  l 'dpitope.  Idio- 
type : d6 te rminant  ant igdnique  d ' une  immunoglobul ine  po r t s  p a r  la 
par t ie  var iable  et lig ~ la sp6cificitd de l ' au t i corps  pou r  l 'antig~ne. 

Fixat ion des IgE de my61ome. Modulation par des 
facteurs s6riques PERSPECTIVES DANS L'EXPERIMENTATION 

SUR LA SENSIBILISATION PASSIVE 

Certa ins  au teurs  [38] ont  r emarqu6  que l ' inten- 
sit6 de la rdaction d 'h is tamino-I ibdrat ion sur  baso- 
phile huma in  pouvai t  6tre diminude lorsque le 
sdrum sensibi l isant  etai t  utils6 h des concentra-  

t i o n s  supdrieures  h 30 p. cent. Nous avons 6gale- 
men t  r emarqu6  au cours  des expdriences ddcrites 
p rdcddemment  une inhibi t ion de l 'histamino-libd- 
ra t ion  en fonct ion des doses croissantes  de s~rums 
sensibil isants  (fig. 6 B). Afin de r6aliser  des exp6- 
riences concernant  l ' influence de fac teurs  sdriques 
sur  la sensibi l isat ion passive,  nous avons ent repr is  
l 'dtude de la fixation d ' IgE  de my61ome humain  en 
prdsence et en absence  d 'un  pool  de sdrums 
d 'al lergiques 6puis6s en lgE. La quanti t6 d ' IgE  
pa r  basophi le  a 6td d6terminde en ut i l isant  l ' IgE 
marqude  h ~ I e t  la rdponse d 'his tamino-l ibdrat ion 
est mesur~e en prdsence d 'an t icorps  monoclonal  de 
souris ant i-IgE humaine  [4]. Les rdsultats  ont  con- 
firm6 le lien ent re  la concentrat ion-seui l  d 'ant i -IgE 
ddclenchant  la l ibdrat ion d 'h i s tamine  et la densit6 
en IgE membrana i r e s .  De plus, nous avons remar-  
qu6 que, ]h 6galement,  des fac teurs  s6riques modi- 
fient la fixation et la r6activitd biologique des IgE 
(fig. 8). Ces effets sdriques sur  la sensibil isat ion 
in vi t ro peuvent  ~tre a t t r ibuds  h une diminut ion 
de la capacit6 des basophi les  h l ibdrer de l 'hista- 
mine,  soit  pa r  l ' inact ivat ion fonct ionnel le  de l ' IgE 
par  des enzymes sdriques, soit  pa r  une d iminut ion  
de la f ixation des IgE  sur  les r~cepteurs  Fc~. Les 
auto-anti-IgE sdriques (voir  plus bas)  pour ra ien t  
~tre des subs tances  p rovoquan t  des modif icat ions 
conformat ionnel les  de l ' IgE au niveau des sites 
reconnus  pa r  le rdcepteur  membrana i r e .  

La figure 9 rappel le  les diff6rents 61dments parti-  
c ipant  h l a  sensibi l isat ion des basophi les  humains  
pa r  des IgE. Les ~tudes de rdgulation h tous les 
niveaux d ' in terac t ion  entre  ces 616ments apporte-  
ront  des pr6cisions sur le m~canisme de la fixation 
cellulaire de ces immunoglobul ines  et de nouvelles 
voies d ' approche  th~rapeut ique  seront  accessibles.  
La poursui te  de ces dtudes exp6r imenta les  por te  
sur les basophi les-mastocytes ,  les IgE, les auto- 
ant i-IgE et les complexes immuns  h IgE. 

Basophiles 
Une purif icat ion plus poussde des basophi les  pa r  

des moyens  non ddnaturants  p e r m e t t r a  d '6 tudier  
les ph6nom~nes de sensibil isat ion et d 'activitd bio- 
logique de ces cellules en absence  d ' interf6rence 
des aut res  types cellulaires. L 'express ion  des 
rdcepteurs  pou r  les Fc~ sur  des basophi les  mis en 
cul ture  dans diff6rentes condit ions expdr imenta les  
sera suscept ible  d ' a p p o r t e r  des rense ignements  sur  
la capacit6 de fixation des IgE au cours  de la dif- 
fdrenciat ion cellulaire [19]. 

Ces t ravaux seront  h compl6ter  pa r  des analyses 
des diffdrentes sous-populat ions des basophi les  et 
des mastocytes .  E n  effet, suivant  la localisat ion 
t issulaire des mas tocytes ,  ces cellules ont  des 
caract6r is t iques  biologiques et fonctionnelles dif- 
f~rentes [36]. 

IgE 
Une des strat6gies re tenues  pour  inhiber  la fixa- 

tion cellulaire des IgE sp6cifiques d 'un allerg6ne 
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6tait  de favor iser  la synthhse d ' IgE  d 'au t res  sp6ci- 
ficit4s (ou IgE totales),  induisant  ainsi une com- 
p4ti t ion entre  ces deux cat4gories d ' IgE  pou r  les 
RFG des mas tocy tes  et des basophiles .  Chez le 
rat ,  une telle inhibi t ion a 6t6 observ4e in vi tro [37] 
mais  pas  in vivo [23]. Chez l ' hom m e  une inhibit ion 
de la sensibil isat ion passive des mas tocy tes  de pou- 
mon  in vi t ro a 6t4 observ6e pa r  addi t ion d ' IgE 
d 'au t res  spdcificit6s [6]. Nous avons re t rouv4 cet 
effet de compdt i t ion entre  IgE  sp6cifiques et non 
sp4cifiques au n iveau du basophi le  hum a in  [49]. 

L 'analyse fine de la s t ruc ture  des IgE a beau- 
coup progress6 ces derni6res ann4es. Connaissant  
la s6quence des acides amin4s des IgE humaines ,  
on a synthdtis6 pa r  g4nie g6n4tique des f ragments  
d ' IgE  co r respondan t  aux diff4rentes par t ies  du 
Fc,. On peut  ainsi 4tudier l ' in teract ion de ces 
f r agmen t s  avec les r4cepteurs  FG dans des exp6- 
r iences de sensibil isat ion passive des basophiles .  
Certaines s4quences inhibent  fo r t emen t  la fixation 
des IgE  sur  ces cellules et c o m p o r t e n t  donc les 
s t ruc tures  reconnues  pa r  les r6cepteurs  FG [20]. 
Les appl icat ions th6rapeut iques  de ces segments  
pept idiques  sont discut6es dans la conclusion de 
cet article. 

Certaines exp4riences de sensibil isat ion in vi t ro 
du basophi le  hum a i n  ont  donn6 naissance h l 'hypo- 
thbse de l 'h6t6rog6n6it6 des IgE au niveau de leur 
activit6 fonctionnelle  dans la d4granulat ion [1, 8]. 
Ndanmoins,  aucune preuve  directe n 'existe  actuel- 
l ement  ddmont ran t  l 'existence de sous-classes 
d ' IgE.  

Auto-ant i - IgE 

Plusieurs publ icat ions  [5, 34, 41, 50] r appo r t en t  
l 'existence d 'auto-ant i-IgE chez cer ta ines  cat6go- 
t ies de malades  allergiques. Suivant  ]eur sp6cifi- 
citG de tels auto-ant icorps  pour ra ien t  avoir  des 
actions tr6s diff6rentes. 

- -  Les auto-anti-IgE anti  FG (fig. 9) peuvent  
avoir  des effets biologiques divers, soit en se fixant 
d i rec tement  sur  un site de l ' IgE reconnu par  le 
r6cepteur  FG et en empbchan t  l ' immunoglobul ine  
de s ' a t t acher  h la m e m b r a n e  cellulaire (fig. 9, 
c a s e ) ,  soit en se liant h un site diffdrent modif iant  
ainsi la s t ruc ture  spat ia le  de l ' IgE et agissant  donc 
ind i rec tement  sur  sa fixation e t /ou  son activit4 
biologique (cas a e t  b). 

- -  R6cemment ,  on a mis en 4vidence chez 
l ' homme  l 'existence d 'an t icorps  anti-IgE anti-idio- 
types (fig. 9, cas c et d) qui pour ra ien t  prot6ger  le 
malade  en inhibant  le pontage  des IgE membra -  
naires  pa r  un allerg6ne [3, 15]. 

- -  Les ant icorps  ant i-IgE monoc lonaux  dirig6s 
contre  les diff6rents 4pitopes de l ' IgE sont des 
outils pr6cieux c o m m e  mod61e exp6r imenta l  pour  
l '6tude de l 'effet possible  des auto-ant icorps  sur  
la sensibil isation passive, ainsi que pour  analyser  

la capacit6 de l ib4ration d 'h i s tamine  des auto-anti- 
IgE [48]. 

C o m p l e x e s  i m m u n s  

Certains auteurs  r a p p o r t e n t  la pr4sence de com- 
plexes i m m u n s  ~ IgE dans le sdrum de diffdrents 
groupes  de malades .  In  vitro,  la sensibi l isat ion pas- 
sive de basophi les  humains  avec des immuns  com- 
plexes isolds h pa r t i r  de s6rums de malades  
allergiques a 6t6 rdalisde pa r  Mdcheri [32]. 

Des complexes  IgE - -  auto-ant i-IgE ont  dt6 
mis en 6vidence chez des as thmat iques  a topiques  
ainsi que chez des malades  at te ints  du syndrome  h 
hyper- IgE et de dermat i t e  a topique  [12, 34, 44, 45]. 
La taille et donc la s t ruc ture  de ces i m m u n s  com- 
plexes ne sont  pas  les m~mes  pou r  ces diff4rentes 
catdgories de malades  et pour ra ien t  jouer  un r61e 
i m p o r t a n t  dans la rdactivit6 biologique de ces 
complexes au niveau de la sensibilisation. 

Dans sa revue gdndrale sur  les auto-anti-IgE, 
Johansson  [24] indique leurs actions possibles sur  
les basophi les-mastocytes  et sur  l ' immuni t6  cellu- 
laire en g6n6ral. 

C O N C L U S I O N  

La r4act ion al lergique situ4e au niveau du sys- 
t6me IgE - cellule-cible d4pend en ma jeu re  par t ie  
de la p roduc t ion  e t /ou  de la sdcr4tion de mddia- 
teurs  impliqu4s dans l 'hypersensibi l i t4  immd- 
diate. Si 1 'histamine n 'es t  pas  le seul m6dia teur  
en cause et si on lui a t t r ibue  un r61e mineur  dans 

= Recepteur Fc~(R) ~ =Segment  del ' lgE 
reconnu par R~: 

= IgE 

r 

Avant traitement [ Apr~s traitement 
! 

Fig. 10. - -  Mod~le hypoth6tique du blocage du rdcepteur Fce des 
basophiles/mastoeytes aprbs t rai tement  avec le segment polypepti- 
dique correspondant fi la partie de I ' IgE reconnaissant ce r4cepteur 
[203. 
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la crise d ' a s thme  [35], ce med ia teu r  n 'en  reprE- 
sente  pas  moins  un module exper imenta l  extr6- 
m e m e n t  prEcieux pour  Etudier les var ia t ions  de 
l 'activitE IgE-dEpendante  au niveau des basophi- 
les et des mastocytes .  

I1 ressor t  que, d 'un point  de rue  thErapeutique,  
tout  fac teur  qui pour ra i t  soit in terfErer  avec la 
fixation des IgE sur  les basophi les  ou mastocytes ,  
soit modif ier  les condit ions de sEcr6tion de ces 
cellules aura i t  donc un effet sur  l ' intensitE de 
l 'his tamino-l ibErat ion et sera i t  mesu rab l e  au  labo- 
ratoire .  In  vitro, 1'accent est  mis  au jourd 'hu i  sur  
1'Etude des mol6cules naturel les  ou synth6tiques 
qui modulen t  la fixation des IgE sur  les m e m -  

branes  cellulaires. L 'exemple  d 'ac t ion  le plus pro- 
m e t t e u r  para~t 6tre celui d 'une inhibi t ion de la 
f ixation des IgE sur  les sites RFc~ des basophiles-  

m a s t o c y t e s  a u  m o y e n  d ' u n  a n a l o g u e  d e  l ' I g E  

( f i g .  10 ) .  I1 a 6 t E  p o s s i b l e  d ' o b t e n i r  p a r  g 6 n i e  g E n E -  

t i q u e  [ 2 0 ]  l a  s y n t h 6 s e  i n  v i t r o  d u  s e g m e n t  p o l y -  

p e p t i d i q u e  c o r r e s p o n d a n t  a u  s i t e  d e  l ' I g E  r e c o n n u  

p a r  l e  R F c ~ .  L ' i n j e c t i o n  d e  c e  s e g m e n t  a b o u t i r a i t  

h u n e  i n h i b i t i o n  d e  l a  f i x a t i o n  d e  l ' I g E  s u r  l e  b a s o -  

p h i l e  p a r  c o m p e t i t i o n  a v e c  l e  m ~ m e  s i t e  d e s  I g E  

n a t u r e l l e s .  

Rernerc iements  

Le  t r a v a i l  e x p 6 r i m e n t a l  e f f e c t u 6  g p a r t i r  d ' 6 c h a n t i l l o n s  
de  s a n g  d e  su je t s  a l l e r g i q u e s  a 6t6 p o s s i b l e  grf ice g l a  
p a r t i c i p a t i o n  des  D o c t e u r s  B o r g n o n ,  H e r p i n - R i c h a r d ,  I c k o v i c ,  
M e a u m e ,  R a f f a r d ,  de  l a  C o n s u l t a t i o n  d ' A l l e r g o l o g i e  de  
l ' H 6 p i t a l  P a s t e u r .  N o u s  les  en  r e m e r c i o n s  a i n s i  q u e  M e s d a -  
m e s  M a r c h a n d ,  R a s s e m o n t  e t  C h a p o n  p o u r  l e u r  e x c e U e n t e  
c o l l a b o r a t i o n .  

REFERENCES 

1. Assem E.S.K., Attallah N.A. - -  Increased release of his tamine 
by anti-IgE from leukocytes of as thmat ic  pat ients  and possible 
ileterogeneity of IgE. Clin. Allergy, 1981, 11, 367-374. 

2. Beer D.J., Rocklin R.E. - -  Histamine modulat ion of lymphocyte 
b io logy:  membrane  receptors, signal t ransduction,  and func- 
tions. Crit. Rev. Irnrr~unol., 1987, 7, 55-91. 

3. Bose R., Marsh D.G., Delespesse G. - -  Anti-idiotypes to anti-Lolp 
I (Rye) antibodies in allergic and non-allergic individuals.  In- 
fluence of immnnotherapy.  Clin. exp. lmrnunol., 1986, 66, 231- 
240. 

4. Bourgeois J.P., POre M., Mazi6 J.C., Delagneau J.F. - -  Mono- 
clonal antibodies to human I g E :  uti l ization for total  IgE 
quantification and est imation of allergen specific IgE antibodies. 
Dev. biol. Standard., 1984, 57, 371-379. 

5. Brostoff J., Johns P., Stanwortb D.E. - -  Complexed IgE in 
atopy. Lancet, 1977, 2, 741-742. 

6. Coleman J.W., Godfrey R.C. - -  Inhibi t ion of human lung mast  
cell sensitization by IgE in allergic sera. Int. Arch. Allergy 
appl. Imrnunol., 1981, 66, 464-466. 

7. Conroy M.C., Adkinson N.F., Lichtenstein L.M. - -  Measurement 
of IgE on hmnan basophils  : relat ion to serum IgE and anti- 
IgE- induced his tamine release. J. Imrnunol. 1977, 118, 1317-1321. 

8. Conroy M.C., Adkinson N.F.. Lichtenstein L.M. - -  Passive sensi- 
t ization of human basopbils  : evidence for heterogeneity in the 
IgE molecule. Int. Arch. Allergy appl. Imrn~nol., 1979, 60, i06- 
109. 

9. Dandeu J.P., Le Mao J., Lux M., Rabillon J., David B. - -  Anti- 
gens and allergens in Derrnatophagoides ]arinae. I I .  Purification 
of Ag 11, a major  allergen in D. farinae. Immunology, 1982, 
46, 679-687. 

10. David B., Weyer A. - -  Le r61e du laboratoire dans l 'allergie. 
Biol. Prat., 1985, 61, 1-34. 

11. Delisi C., Siraganian R.P. - -  Receptor cross-linking and hista- 
mine release. II .  In terpre ta t ion and analysis of anomalous dose 
response patterns.  I. Irnmunol., 1979, 122, 2293-2299. 

12. Djurup R., Kappelgaard E., Stahl Skov P., Pertain H., Nielsen 
R. - -  Determination of IgE-containing immune complexes in 
human sera. Allergy, 1984, 39, 395-406. 

13. Goldstein B., Dembo M., Sobotka A.K., Lichtenstein L.M. - -  
Some invariant  propert ies  of IgE-mediated basophil  activation 
and desensitization. J. Imrnunol., 1979, 121, 1873-1882. 

14. Graham H.J., Lowry O.H., Harr is  F.B. - -  Microchemical deter- 
minat ion of his tamine in biological fluids. J. Pharrnacol. exp. 
Ther., 1951, 101, 15. 

15. Hook W.A., Berenstein E., Basclano L.A., Fox P.C., Siraganian 
P.C. - -  Monoclonal antibodies to human IgE. Fed. Proc., 1981, 
40, 968. 

16. Ishizaka K., Ishizaka T., Hornbrook M.M. - -  Physicochemical 
propert ies of reaginic antibody. IV. Presence of a unique im- 
munoglobulin as a carr ier  of reaginic activity• J. Irnrrmnol., 
1966, 97, 75-85. 

17. Ishizaka K., Ishizaka T., Lee E.H. - -  Biological function of the 
Fc fragments  of E myeloma proteins,  lrnmunochemistry, 1970, 
7, 687-702. 

18. Ishizaka T. - -  Mechanisms for sensitization of human basophil 
granulocytes. Int. Arch. Allergy appl. Irnrnunol., 1975, 49, 129- 
142. 

19. Ishizaka T., Dvorak A.M., Conrad D.H., Niebyl J.R., Mar- 
quette J.P., Ishizaka K. - -  Morphologic and irrmmnologic cha- 
racterization of human basophils developed in cultures of cord 
blood mononuclear  cells. Y. ImmunoI., 1985, 134, 532-540. 

20. Ishizaka T., Helm B., Hakimi J., Niebyl J., Ishizaka K., Gould 
• H .  - -  Biological propert ies  of a recombinant  human immuno- 

globulin e-chain fragment.  Proe. Natl. Acad. Sci. USA, 1986, 83, 
8323-8327. 

21. Ishizaka T., Ishizaka K. - -  Mechanisms of passive sensitization. 
IV. Dissociation of IgE molecules f rom basophil  receptors at  
acid pH. ]. Irnrn, Unol., 1974, 112, 1078-1084. 

22. Ishizaka T., Ishizaka K., Conrad D.H., Froese A. - -  A new 
concept or tr iggering mechanisms of IgE-mediated his tamine 
release. J. Allergy clin. Imrnunol., 1978, 61, 320-330. 

23. Jarret  E., MacKenzie S., Bennich H. - -  Parasi te induced ~ non 
specific ~ IgE does not protect  against allergic reactions. 
Nature, 1980, 283, 302-304. 

24. Johansson S.G.O. - -  Anti-IgE antibodies in human serum. 1 
Allergy clin. Imrnunol., 1986, 77, 555-557. 

25. Johansson S.G.O., Bennich H., Wide L. - -  A new class ol' 
immunogIobulin in human serum. Immunology, 1968, 14, 265-272. 

26. Katz G., Cohen J. - -  Experimental  evidence for his tamine re- 
lease in allergy. JAMA, 1941, 117, 1782-1783. 

27. Levy D.A., Osler A.G. - -  Studies on the mechanisms of hyper- 
sensit ivity phenomena. XIV. Passive sensitization in vitro of 
human leukocytes to ragweed pollen antigen. 1. Irnrnunol., 1966, 
97, 203-212. 

28. Lichtenstein L.M., Levy D.A., Ishizaka K. - -  In  vitro reversed 
anaphylaxis : characterist ics of anti-IgE mediated his tamine 
release. Imrnunology, 1970, 19, 831-842. 

29. Lichtenstein L.M., Norman P.S., Winkenwerder  W.L. - -  Clinical 
and in vitro studies on the role of immunotherapy in ragweed 
hay fever. Am. 1. Med., 1968, 44, 514-524. 

30. Mac Glashan D., Lichtenstein L.M. - -  Studies of antigen binding 
on human basophils.  I. Antigen binding and functional conse- 
quences. J. Immunol., 1983, 130, 2330-2336. 

31. Malveaux F.J., Conroy M.C., Adkinson N.F., Lichtenstein L.M. - -  
IgE receptors on human basophils.  Relationship to serum lgE 
concentration. J. din. Invest., 1978, 62, 176-181. 

32. M6cheri S. - -  R6sultats non publi6s. 
33. Melam H.L., Pruzansky J.J., Patterson R. - -  Correlations bet- 

ween clinical symptoms, leucocyte sensitivity, antigen-binding 
capacity, and Prausnitz-Ktistner activity in a longitudinal  s tudy 
of ragweed pollinosis. J. Allergy, 1970, 46, 292-299. 

34. Nawata Y., Koike T., Hosokawa H., Tomioka H., Yoshida S. - -  
Anti-IgE autoantibody in pat ients  with atopic dermatit is .  1. 
Immunol., 1985, 135; 478-482. 

Rev.  f t .  Allergol.,  1988, 28, 1. 



16 " A.  W E Y E R ,  M.T.  G U I N N E P A I N ,  B. D A V I D /  

35. Pa t te rson  R., P ruzansky  J.J. ,  I t a r r i s  K.E.  - -  An agent  tha t  re- 
leases basophi i  and  mas t  cell h is tamine  bu t  blocks cyclooxyge- 
nase and  l ipoxygenase metabol i sm of a rach idonic  acid inhibi ts  
immunoglobul in  E-media ted  a s t h m a  in Rhesus  monkeys .  J 
Allergy clin. ImmunoI., 1981, 67, 444-449. 

36. Pearce F.L. - -  On the heterogenei tyy of mas t  cells. Pharmacolo- 
gy, 1986, 32, 61-71. 

37. Prouvost-Danon A., Abadie A. - -  Competi t ive inhibi t ion of 
passive sensit izat ion of mouse  mas t  cells by IgE. A b ioassay  for  
mouse  a n d  r a t  IgE. Immunology, 1976, 31, 689-696. 

38. P ruzansky  J.J. ,  G r a m m e r  L.C., Pat te rson  R., Rober t s  M. - -  Dis- 
sociat ion of IgE f r o m  recep tors  on h u m a n  hasophi ls .  I. En- 
hanced  passive sensit izat ion for  h i s tamine  release. J. Immunol. 
1983, 131, 1949-1953. 

39. P ruzansky  J.J . ,  Pa t te rson  R. - -  Binding constants  of IgE re- 
ceptors  on  h u m a n  b lood basophi ls  for  IgE.  Immunology, 1986, 
58, 257-262. 

40. Pruzansky  J.J . ,  Pa t te r son  R. - -  Decrease in basophi ls  a f te r  
incuba t ion  wi th  specific ant igens of leukocytes f rom allergic 
donors .  Int. Arch. Allergy appI. ImmunoI., 1970, 38, 522-526. 

41. Quinti  I.,  Brozek C., Wood N., Geha R., Leung D.Y.M. - -  Cir- 
cula t ing IgG autoant ibodies  to IgE in atopic  syndroms .  J. Aller- 
gy cIin. Immunol., 1986, 77, 586-594. 

42. Stahl  Skov P., Permin  It. ,  Malling H.J .  - -  Quant i ta t ive and  
quali tat ive es t imat ions  of IgE b o u n d  to basophi l  leukocytes 
f rom hay  fever pat ients .  Scand. Y. Immunol., 1977, 6, 1021-1028. 

43. S ta l lman P.J.,  Aalberse R.C., Bri ihl  P.C., van Elven E.H.  - -  
Exper iments  on the passive sensit izat ion of h u m a n  basophi ls ,  

us ing quant i ta t ive  immuno-f luorescence microscopy.  Int. Arch. 
Allergy appl. Immunol., 1977, 54, 364-373. 

44. Stevens W J . ,  Br id ts  C.H. - -  IgG- conta in ing  a n d  IgE- contain-  
ing c i rcula t ing i m m u n e  complexes in pat ients  wi th  a s thma  and  
rhinit is .  J. Allergy clin. Immunol., 1984, 73, 276-282. 

45. Swainson  J.A., Wilson P.W., Dor~ P., P u m p h r e y  R.S.H.  - -  Evi- 
dence for  c i rcula t ing  complexes conta in ing  IgE in pa t ien ts  
wi th  a topic  dermati t is .  Int. Arch. Allergy appl. ImmnnoI., 1985, 
76, 237-242. 

46. Weichman B.M., Muccitelli  R.M. - -  Ligand b inding  proper t ies  
of the basophi l ic  IgE receptor  of no rma l  and  allergic indivi- 
duals.  CIin. Allergy, 1982, 12, 121-129. 

47. Weyer A., Dandeu  J.P.,  M a r c h a n d  F., David B. - -  In  vi t ro hista-  
mine release f rom h u m a n  basophi ls  t r iggered  by  a pur i f ied  
allergen f rom Dermatophagoides farinae : bimoda l  aspect  of the 
dose response  curve.  Ann. ImmnnoI. (Paris), 1982, 133, D, 87-94. 

48. Weyer A., Guesdon J.L., Ougen P., M a r c h a n d  F., David B. - -  
Basophil  sensit ivity and  react ivi ty  to monoclonal  an t i -human  IgE 
af ter  in vi t ro sensit izat ion wi th  h u m a n  myeloma IgE. Agents 
Actions, 1987, 20, 210-212. 

49. Weyer A., Ougen P., Dandeu  J.P., M a r c h a n d  F., David B. - -  
Passive in vi t ro sensit izat ion of h u m a n  basophi ls  wi th  Dermato- 
phagoides farinae specific IgE. Agents Actions, 1986; 18, 178-181. 

50. Williams R.C., Griffiths R.W., E m m o n s  J.D,, Field R.C. - -  Na- 
tural ly  occur r ing  h u m a n  antigIobulins wi th  specificity for  yE.  
J. cIin. Invest., 1972, 51, 955-963. 

51. Zeiss C.R., P ruzansky  J.J . ,  Levitz D., Wang J. - -  The quant i -  
fication of IgE an t ibody  specific for  ragweed  ant igen pollinosis.  
Immunology, 1978, 35, 237-246. 

[] [] m 

Rev .  Jr. Allergol. ,  1988 ,  28, 1. 


