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I1 y a de nombreux problbmes concernant un rSle 
possible de Candida albicans h l'origine d'une mala- 
die allergique. Sa prdsence presqu'universelle, la 
raise en dvidence d'une sensibilisation sous la forme 
d'anticorps, de tests cutands positifs, rendent diffi- 
cile l'dvaluation de leur importance clinique. Les 
m&nes probl~mes concernent un certain nombre 
d'autres pathogbnes commensaux communs, eomrne 
Staphylococcus aureus, Haemophilus influenzae, 
eneuntococcus. Tous ces germes contiennent une va- 
ridtd de diffdrents antigbnes capables de provoquer 
diffdrents types de rdactions allergiques. ]1 est done 
essentiel, pour 1'analyse des caractbres a]lerg~niclues 
de Candida albicans, de prdparer les diffdrents cons- 
tituants antigdniques, individucllement ou en grou- 
pes chimiques sdpards. C'es derniers pourront &re 
utilisds pour la earaetdrisation des antigbnes et l'6tude 
de leurs effets allergdniques. Enfin il est ndeessaire 
d'dtablir une corrdlation entre ces rdsultats et des si- 
tuations eliniques bien ddfinies. 

La prdparation, par Su~lMErts et co11. en 1964, 
d 'un polysaceharide purifid de paroi de C. albicans, 
un polymbre de mannose, e'est-h-dire un mannane, 
nous a procurd un point de ddpart pour nos dtudes. 
Nous avons compard le mannane avee un filtrat 
de cultures des souches A et B de Candida albi. 
cans. Les filtrats de culture eontiennent ]e mannane 
mais aussi les antigbnes protdiniques. Ces antigbnes 
rdagissent diffdremment dans les tests sur gdlose 
comme eela est ddmontrd iei : les antigbnes protdini- 

ques donnant des arcs de precipitation d'un dessin 
prdcis alors que le mannane donne des arcs flous qui 
sont tr~s sensibles h la concentration de l'antigbne 
de mannane, puisqu'ils ne sont mis en dvidenee que 
par les faibles concentrations, et non par les fortes 
concentrations (PEPys et coil.. 1968). Par  cons6- 
quent, lorsque l'on effectue les preparations habi- 
tuelles ]a r~action de precipitation avec le mannane 
peut ~tre n~gative si la concentralion est trop dlevde : 
par exemple avee 1 m g / m l  ou plus. 

Nous avons fait les constatations suivantes : 

1) Les prdcipitines avec le mannane ont dtd trou- 
vdes, ehez 19 h 23 p. cent des sujets bien portants 
ou des sujets ayant des affections pulmonaires au- 
tres que l 'asthme. Chez les patients ayant un asthme 
non compliqud, 55 p. cent ont eu des rdactions posi- 
tives alors que ceux atteints d'asthme avee dosino- 
philie pulmonaire en avaient 72 p. cent. Le dernier 
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groupe, souffrant d aspergdlose broncho-pulmonaire 
est d 'un intdr8t partieulier, il sera discutd plus tard. 

2) Unc plus grande incidence de rdaetions h prd- 
eipitines dtait obtenue a,,~ec le mannane de la souehe 
A, qui est cultivde plus frdquemment chez l 'homme, 
qu'avec la souche B. 

3) Les tests eutanSs avee le mannane ont provo- 
qud des rgactions de type I e t  de type I I I .  La majo- 
ritd des sujets bien portants qui ont eu des rdactions 
cutandSs nggatives lorsqu'ils ont dtd testds la pre- 
miere lois, ainsi que des rdaetions h prbeipitines nd- 

( ' )  E x p o s 6  p r ~ s e n t ~  6¢ la  Deuxi&me Tourn6e d ' I m m u n o - a l l e r g o l o q i e  
m t c r o b i e n n e  d e  l ' H 6 p i t a l  d e  l ' I n s t i tu t  P a s t e u r ,  P a r i s ,  m a r s  1976. 

(* ' )  D e p a r t m e n t  of c l in ica l  I m m u n o l o g y ,  C a r d i o t h o r a c i c  Insti-  
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gatives, ont eu des r6actions de type I e t  I I I  positi- 
ves ainsi que des tests h prdcipitines positifs lorsquc 
les tests out 6t6 r~pdtds I h 4 semaines plus tard. 
Ceci illustre l'allergdnicit6 puissante de l'antigbne de 
mannaue. Le filtrat de culture, mais non le man- 
nane, a aussi provoqu6 des rdactions de type IV re- 
tarddes en tests cutands. 

4) Les tests d'inhalation avec le mannane et les 
filtrats de etdture ont provoqu6 des rdactions immd- 
diates et non immddiates, ces derni~res grant accom- 
pagndes de fi~vre et de leucocytose. Ces r~sultats 
montrent qo'en plus de la r6aetion classique de type 
IV h Candida albicans, l'allergie de type I e t  de type 
III  pouvait aussi ~tre mise en 6vidence h la fois dans 
la peau et dans les bronches. I1 y a lh d:eux probl~- 
1 T i e s  " 

le filtrat de culture est un m61ange de poly- 
saecharides et d'antig~nes protdiniques ; 

- -  les rdponses bronehiques montrent que les an- 
tigbnes sont capables de provoquer des r6aetions, mais 
cela ne prouve pus qu'il y a une relation eausale 
entre ees amig~nes 'et los manifestations eliniques. 

L'dtape suivante de nos recherches fur d'essayer 
de prSparer des antig~nes protdiniques sans poly- 
saecharides pour les comparer avec le mannane. Tous 
les extraits eommerciaux de Candida albicans con- 
tiennent h ma connaissance h la lois des antig~nes 
polysaecharidiques et protdiniques. ~ous avons pu 
prdparer des antig~nes h partir des protdines cyto- 
plasmiqu'es sans mannane en faisant passer la prd- 
paration de eellules 6elatdcs h travers une colonne de 
sdpharose-eoneanavaline A. La concanavaline A a 
une telle affinitd pour le mannane, qu'apr~s passage 
sur colonne, l 'dluat n'en contient plus (Lor~¢~OTTOM 
et coll., 1976). 

La comparaison des antig~nes de mannane et de 
protdines cytoplasmiques a montrd que dans les 
transferts eutands passifs chez le singe, des rdac- 
tions de type immMiat  h la protdine &aient mddides 
par des s6rums humams contenant des anticorps 
thermolabiles, sensibilisants pour la peau, du type 
long term, vraisemblablement des IgE ; alors que 
les rdaetions immddiates obtenues avee le mannane 
6taient m~dides par des antieorps thermostables du 
type short term, sensibilisants pour Ia peau, proba- 
blement des IgG. 

RAST POUR IgE SP~CIFIOUES AUX ANTIGt~NES 
ET CELLULES DE C. ALBICANS 

Nos plus r6eentes rccherches ont 6t6 prineipale- 
nmnt bas6es sur le RAST pour reehereher les IgE 
sp6eifiques eoutre les pr6parations suivantes : 

Les prot6ines eytoplasmiques purifides, sans 
mannane. Cet antigbne 6tait coupl6 avee des disques 
de papier suivant la mdthode de bromure de cyano- 
g6ne. 

Des sttspensions eellulaircs lavdes de Candlda 

T A B L E A U  I 

I~AST : TF.S~'S I,OSITIFS AUX ANTIG~NI~S 
DI~ C, A L B I C A N S  
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Les chiffres donnds  son t  ceux de la m o y e n n e  + 2 d~viat ions 
s tandard .  

atbicans, souche A, provenant d 'une culture agit6e 
pendant 48 heures dans le milieu de Sabouraud 
37 °. Les cellules 6taient rdcoh6es, centrifugdes, apr~s 
avoir 6t6 tu6es par la chaleur. Elles 6talent lavdes 
plusieurs lois dans du solut6 chlorur6 phosphat6 et 
6taient incorpordes, pour les tests, en susptasion 
darts la s6rum albumin'e bovine. 

e Une prdparation polym6risde, insoluble, de man- 
nane, pr6parde par un traitement h l'6pichlorohy- 
drine, et aimablement fourni'e par SANDULA et Ku- 
mAK (1974), a 6td homogdndisde. Les particules ont 
6td dessdch6es et raises de c6td pour un usage :fit& 
rieur. Les prgparations pour tests ont 6td faites sous 
forme de suspension dans du solut6 de C1Na phos- 
phate, + 20 p. cent de sdrum de cheval ; de l'azoture 
de sodium a dt6 ajoutde comme prgservatif. Lors de la 
reconstitution de la suspension, les particules gon- 
flent. 

• Le filtrat de culture a dt6 coupl6 aux disques 
de papier pour  les tests in vitro. 

t Un extrait d'AspergilIus fitmigatus a aussi gt6 
coupl6 aux disques de papier. 

Les pr6parations d'antig~nes ont dt6 test6es par 
immersion dans 50 microlitres de s6rum pendant 24 
heures, puis lav6es plusieurs lois, ensuite raises en 
contact avec un sdrum anti-IgE marqu6 h l'1125. 
Apr~s plusieurs lavages, la consommation de la ra- 
dioactivit6 a 6t6 mesur~e. Les groupes de s6rums tes- 
t6s 6taient les suivants (tableau I)  : 

w ContrSles : ils consistaient en s6rums de nou- 
veau-n6s (cordon) et en sdrums de donneurs de sang 
en bonne santd. Ils ont donnd des rdsuhats sembla- 
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bles et ont 6t6 regroup6s. Leurs valeurs en RAST 
avec chaque prdparation 6taient prises comme rdfd- 
renee et les tests 6taient eonsid6rds comme positifs 
lorsque les valeurs trouvdes 6taient plus grandez que 
la moyenne de eontr61es + 2 d6viations standard. 

Un groupe de s6rums de patients ayant un gra- 
nulome des parties molles attribu~ ~ Candida albi- 
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cans (appel6 maladie de Kimura) : ils nous ont 6t6 
fournis par TAI~ENAKA et coll. (1976). Ces auteurs 
avaient~ obtenu des RAST positifs avec les s6rums 
contre des pr6parations eommereiales de Candida aI. 
bicans. 

Un groupe de patient soufl'rant d'aspergillose 
allergique broneho-pulmonaire. 
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FIG. 5. ~ Aspergillus fumigatus. 

,,, Un groupe atteint de myedtomes aspergillaires 
des poumons. 

.... Un groupe de sujets atopiques qui avaient des 
rdaetions positives aux prick tests effectuds avee les 
protdines cytoplas,niques. 

RI~SULTATS 

Les rdsultats du RAST dtaient los suivants : 

1) Lcs rdactions positives aux protdines cytoplas- 
miqucs dtaient obtenues chez la plupart des malades 
du groupe de Kimura et des sujets atteints d'asper. 
gillose'alle.rgique (fig. 1). 

2) La suspension de cellules lavdes donnait de 
hautes valeurs de contrMe. Des rdaetions positives 
dtaient obtenues chez presque tous les sujets du 
groupe Kimura et tout le groupe de l'aspergillose al- 
lergique, avec un hombre apprdciable de %actions 
positives dans les Gas d'aspcrgillose et darts le groupe 
atopique (fig. 2). 

3) La suspension insolubilis6e de mannane a 
donn6 des r6sultats positifs 'ci, ez presque tous les 
malades de groupe Kimura, mais seulement chez 
deux ,naiades du groupe de l'aspergillose allergique, 
montrant ainsi plus d'antieorps IgE anti-mannane 
dans le groupe Kimura (fig. 3). 

4) Les filtrats de culture donnbrent des %actions 
positives en hombre comparable clans : le groupe 

Maladie 
de Kimura  

Aspergillose 
broncho- 

puhnonai re  
allergique 

Aspergil lome 
Atopiques  

T A B L E A U  I I  

I 
RAST avec s&um del 
lapin 0flU) anti. IgE)' 
avec une suspension I 

de mannane I 

86 p. cent  

PROTEINI'~ 
CV3tO- 

P]~ASMIQU]~ 

-.- ,33 p. cent  

sus1,,,:~s~o~ ] 
zv, ~,AN~,~,~ I 

INSOLU- 
BZLZS~;:E 

87 p. cent  

- !iii!l 8 0 p .  
~ 8 4 p .  

14 p. cent 
28 p. cent  
28 p. cent  

Kimura, le groupe des aspergiIloses allergiques avec 
peu de %sultats positifs dans les autres groupes (fig. 
4). 

5) Dans ]es tests effeetu6s avec A. [umigatus, tou. 
tes les aspergilloses allergiques et les deux tiers du 
groupe des asp'ergillomes furent positifs, avec les 
plus hautes valeurs dans le groupe de l'aspergillose 
allergique. Peu de rdactions positives furent obtenues 
avec l'e groupe Kimura et les autres groupes (fig. 5). 

Ces rdsultats montrent que, tandis que le nombre 
de rdactions positives dans le groupe Kimura et dans 
]e groupe de l'aspergillose allergique 6tait compa- 
rable, h la fois pour la protdine cytopiasmique et 
pour la suspension eellulaire, le groupe Kimura 
montrait beaucoup plus de rdactions positives au 
mannane. La spdcificit6 des rdactions "est bien ddmon- 
trde par le faible nombre de r6actions positives h A. 
/umigatus dans le groupe Kimura. Ces constatations 
sugg~rent que les patients atteints d'aspergillose pul- 
monaire ont des anticorps IgE eontre les antig~nes 
de C. albicans autant que contre les antig~nes d' A. 
[umigatus, et que cela va de pair avec une haute in- 
cidence de prdcipitines contre le mannan'e -du C. al- 
bicans dans cette maladie. 

L'absorption des s6rums h tester est en voie de rda- 
lisation, elle permettra d'en contr61er les effets sur 
les rdsultats du RAST (tableau II).  L'absorption avee 
urt sdrum anti-IgE a produit une diminution globale 
de 86 p. cent, montrant ainsi que les rdsuhats du 
RAST dtaient spdcifiques des IgE. 

L'absorption avee la prot6ine cytoplasmique cou- 
plde aux disques de papier et la rdp6tition des tests 
sdriques avec la prot6ine cytoplasmique a causd une 
rdduction maximale du RAST dans le groupe des 
aspergillomes et le groupe atopique. Le groupe Ki- 
mura a montr6 une r~duetion plus grande que le 
groupe de l'aspergillose allergique. 

L'absorption puis la %p6tition du test avee la sus. 
pension insolubili~e de mannane a donn6 comme %- 
sultat une bien plus grande diminution du RAST 
dans le groupe Kimura qu~ dans aueun des autres 
groupes. Ces %sultats montrent que dans le groupe 
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de Kimura les anticorps IgE sont plus spdeifique- 
ment dirigds contre les antighnes de C. albicans que 
dans les autres group,s. En termes g&~draux nos 
constatations se rdsument ainsi : 

a) L'antieorps IgE spdcifique peut 6tre ddmontrd 
~ontre les antigbn polysaceharidiques. C'est la pre- 
rnihre lois qu'u~ae telle dtude a dt6 rdalisde. 

b) Des cellul'es enti6res de C. albicans peuvent 
6tre utilisdes pour le RAST. Nous sommes en train 
d'essayer d'dtablir ies contributions respectives des 
parois h ces rdsulta~s du mannane et des autres an- 
tig6nes. La sdparation des protdines des constituants 
du rnannane du filtrat de culture est dgalement n6- 
cessaire, de fa~on h ce qu'ils puissent 6tre compards 
avce les protdine~ cytoplasmiques. Cela aussi est en 
vote de rdalisation. Les corrdlations cliniques de cos 
diff6rentes constatations avee la maladie devront au 
moins prendre en considdration les facteurs sui- 
r a n t s  : 

des rdactions allergiques de type I, m~di~es par 
les IgE ou IgG, s'observent avec l'antig~ne de man- 
nane ; 

des r6actions allergiques de type I peuvent 6tre 
m6di6es par l 'anticorps IgE dirig6 eontre l'antig~ne 
protdinique ; 

des r6actions allergiques de type l l I  peuvent 
6tre mddi6es par l'antlg~ne de mannane et peut-6tre, 
quoique eela ne soit pas certain, par l'antig~ne pro- 
tdinique ; 

des r6aetions de type IV sont m6dides par Fan- 
tig~ne prot6inique. 

CONCLUSION 

A ]a lumihre de ces eonstatations il est 6vident que 
la prSparation, Futilisation, et la vdrification des an- 
tig~nes de C. atbicans, doivent Ore effectu~es avec 
soin e t q u e  les rdsultats trouvds dans le passd doi~cnt 
&re r~examinds et h nouveau vdrifids. I1 est vraisem- 
blable que notre eompr6hension de l'allergie h e e  
champignon deviendra mcilleure et donnera comme 
rdsuhat une appr6ciation plus prdeise des manifesta- 
tions eliniques. 
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