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LE TEST DE DEGRANULATION 
DES BASOPHILES HUMAINS 

QUELQUES ALLERGIES NON POLLINIQUES 

J. DRY,  F.  L E Y N A D I E R ,  H.  LUCE et N.  A B U A F  (*) 

R1~SUMI~ SUMMARY 

Un test de d6granulation des basophiles h umains, pra- 
tiqu6 sur n ne  suspens ion  ce l lula ire  enrichie ,  a 6t6 
appliqu6 ~ .28 patients, dont 14 aHergiques it Dermato- 
phagoides pteronyssinus (D.pt) et 14 t6moins. Chez les 
14 t6moins, aueune d6grannlat ion  s igni f ieat ive  n'a 6t6 
observ6e avec les diverses dilutions de D.pt utilis6es 
( index toujours infdrieur it 20 p. cent).  Chez 13 
allergiques sur 14, l ' index a 6t6 sup$rieur it 40 p. cent  
(p < 0,001) pour  au moins nne de ces dilutions ; 
chez un allergique it test cntan6 faiblement positif it 
D.pt,  l ' index n 'at teint  qne 35 p. cent (p < 0,001) pour  
une dilution. Le test de d6granulation des basophiles 
humains a permls de montrer,  chez 7 autres allergi- 
ques, la perte dn ponvoir allergique dn D.p% lyo- 
philis6 apr~s dilution et conservation it 4 °. A l'oeea- 
sion de deux allergies it la ra t ine et d 'une allergie 
l 'amande,  les auteurs montrent  la souptesse de la tech- 
nique qui paral t  aussi f iable que le RAST ou le dosage 
de l 'histamine. 

The human basophil degranulation test in some non-poHenic 
allergies. - -  A human basophil degranulation test performed 
on an enriched cell suspension, was applied in 28 patients, 
14 of whom were allergic to Dermatophagoides pteronyssinus 
(D. pt.), and 14 of whom were control subjects. In the 14 
control subjects, no significant degranulation was observed 
with the various dilutions of D. pt. used (index always lower 
than 20 per cent). In 13 allergy patients out of 14, the index 
was higher than 40 per cent (p < 0.001) for at least one 
of these dilutions. In one allergy patient with a skin test not 
strongly positive to D. pt., the index reached only 35 per cent 
(p < 0.001) for one dilution. The human basophll degra- 
nulation test made it possible to demonstrate, in 7 other 
allergy patients, the loss in allergy-inducing power of lyophi- 
lised D. pt. after dilution and conservation at 4 °. In the 
case of two allergies to flour and one allergy to almonds, 
the authors show the flexibility of the technique, that seems 
as reliable as the RAST or the histamine dose test. 

L 'd tude  des polynucldai res  basophiles (PB)  huma ins  
h des fins diagnost iques  reprdsente  une  vole d ' abord  
pa r t i cu l ib remen t  intdressante  pour  l ' a l le rgologue.  En- 
t r e p r i s e  d6s 1962 pa r  SHELLEX [11., 12, 13, 14 ] ,  
el le ru t  abandonnde au prof i t  de celle des PB de l ap in .  
Dbs cette dpoque, cepcndant ,  i l  avai t  dt6 dtabli  que le 
confl i t  a l le rgdnique  provoquai t ,  t au t  in  vivo qu ' in  
vitro,  l ' appa ren te  d i spar i t ion  des PB qui  ne sont, en 
pra t ique ,  reconnaissables des autres  cellules blanches  
que p a r  leurs  g ranu la t ions  m d t a c h r o m a t i q u e s  [ 8 ] .  

P lus  rdcemment ,  PRUZANSKY et PATTERSON [ 1 0 ] ,  
mais  sur tout  H m s c a  et ZAST~tOW [ 5 ] ,  puis  SotrErt  
et H m s c H  [ 1 7 ]  out  rappor td  des rdsul tats  tr~s pro.  
bants  en u t i l i san t  un  test de ddgranula t ion  des baso- 
phi les  h u m a i n s  (TDBH) ,  aprSs enr ich issement ,  chez 
des a l lergiques.  Leur  t rava i l  s '  appuya l t  sur  la compa- 
raison avcc le rdsuha t  des tests eutands,  qui  demeu- 
rent ,  sans conteste, le cri tbre le plus  object i f  auque l  
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dolt  6tre eonfrontde toute  nouvel le  technique  biolo- 
g ique [ 2 0 ] .  

Nous mSmes avons rappor td  une  techn ique  bas6e 
sur  le p r inc ipe  de ces auteurs  [ 6 ] .  El le  comporte  
l ' en r i ch i s sement  des PB,  dont  la concentra t ion  a t te in t  
10 h 20 lois celle du  sang c i rculant ,  la  r4al isat ion du 
eonflit  a l lerg6nique sur  l ame puis  la  f ixat ion et la 
colorat ion.  I1 a ainsi  6t6 possible d '6 tudier  les aller- 
gies m6dicamenteuses  [ I ] ,  la  ma lad ie  s6rique apr~s 
sdroth6rapie an t i t6 tan ique  [ 2 ]  et la pol l inose [3 ,  4, 
7 ] .  Nous avons montr6  l ' exee l len te  concordance entre  
rdsultats  du  T D B H  et tests eutands pa r  l '4 tude  de 
33 pol l in iques  et de 39 tdmoins.  En outre,  nous avons 
mis  en 4vidence une  corrdlat ion s ignif icat ive entre  le 
d iambtre  de l '4 ry th~me du test cutand (mesur4 cn 
r am)  et le rdsul ta t  du  T D B H  [ 4 ] .  

L 'ob je t  du  pr6sent  t rava i l  est de r appor t e r  les rd- 
suhats  obtenus avec d 'au t res  allerg~nes.  

DRY J., LEYNADIER F., LUCE H., ABUAF N. ~ Le lest de 
d6g ranu l a t i on  des  baseph i l e s  h u m a i n s  d a n s  que lques  a l le rg ies  
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MATERIEL ET MI~THODE 

R/~ALISATION DU T D B H  

L'isolement des PB, le conflit avec 1'allerg~ne, la 
fixation, la coloration et le principe de la lecture ont 
ddjh 4td rapportds [ 6 ]. L'amdlioration du sdchage des 
lames, qui dolt s'effectuer en moins de cinq minutes, 
et une fixation suppldmentaire par le mdthanol du- 
rant douze heures repr6sentent deux modifications 
techniques mineures ajoutdes depuis. 

ALLERGENES UTILISI~S 

Dermatophagoides pteronyssinus (D. pt) 

Deux extraits allergdniques de l 'Institut Pasteur 
ont 6td utilis6s : 

- - I ' e x t r a i t  commercial, employ4 pour les tests 
eutands, en solution au 1/1 000, et dilud extempora- 
ndment au 1/10 000 (10-4), 1/100 000 (10 -5) et 
1/1 000 000 (10 -6) dans du tampon H4pes-ACM 
[6] ; 

- -  l 'extrait lyophilis6, d'abord dilu6 h I mg /ml  
et conserv6 h 4 °. I1 est dilu6 ensuite le jour du 
TDBH h 100, 10, 1 et 0,1 ~tg/ml dans du tampon 
Hdpes-ACM (ou eonserv4 h ces concentrations h 

80°). 
En outre, pour v6rifier la stabilit6 de l'allerg~ne 

en solution, des dilutions h 100, 10, 1 et 0,1 ~tg/ml 
ont 4t4 eonserv4es h 4 ° durant quelques jours avant 
l'emploi. 

Allergbnes alimentaires ou professionnels 

Leur pr6parafion s'effectue extemporan6ment h 
partir de ral iment  (farine, amande) ou de la substan- 
ce suspeete amen4e par le malade ; la (( solution 
m~re )) (10 -x) comporte un volume de l 'aliment ou 
de la substance pour neuf volumes de sdrum physio- 
logique. Des dilutions sueeessives (10 -~, 10 --4, etc.) 
sont pratiqu6es ensuite dans I'Hdpes-ACM. 

Autres allerg~nes 

Les extraits allerg6niques commerciaux (Institut 
Pasteur) de poussi~re de maison, polls de chat ou de 
chien, de pollen d'arbres au 1/1 000 sont diluds 
extemporandment dans I'H4pes-ACM. 

INTERPRI~TATION STATISTIQUE DES RESULTATS 

Pour ehaque dilution d'aUerg~ne, l 'index de d6- 
granulation exprime le rapport suivant : 

BT - -  B. ag 
X 100 

BT 
oh BT repr6sente le nombre d'e basophiles compt4s 
en l'absence d'allerg~ne et B. ag en sa prdsence. 

TABLI~AU I 

INDEX DE D~GRANULA~ION OBT~I'q~YS 
AVEC U~N~ SoLuTION FRAICI~ D~ D. pt L¥oPmLlS~ 

CHEZ 9 ALLEROIQUES (1 A 9) 
ET 9 T~MOINS NON ALLERGI~UES A D. p£ (I0 A 18) 

I)ILU~ION DE 
Dermatophagoides pteronyssinus 

100 ~tg/mt 10 ~tg/ml 1 ~tg/ml 0,1 ~tg]ml 

ALLER- 
GIQUES 

1 43 20 43 N P  
2 N F  89 74 39 
3 0 0 35 N F  
4 57 63 79 78 
5 36 68 86 NP 
6 78 73 85 N F  
7 59 43 49 N P  
8 11 65 23 N F  
9 67 75 52 N F  

T~MOINS 
10 1XTF 
Ii NF 
]2 0 
13 13 
14 0 
15 0 
16 0 
17 0 
18 NF 

0 0 0 
0 0 14 
0 19 I~TF 
0 15 0 
0 0 12 
0 0 N F  
0 0 lqF 
0 0 N F  
0 N F  N F  

* non  fair. 

L'analyse statistique du r6sultat tient compte h la 
lois du earact~re de la distribution (loi de Poisson) et 
du nombre de basophiles r4ellement eomptds. 

TESTS CUTANES 

Ils sont pratiquds par vole intradermique h l'aide 
des extraits de l 'Institut Pasteur au 1/10 000. 

R£SULTATS 

SOLUTION FRAIC~ DE D. pt LYOPmLIS~ 

Le TDBH a 4t4 appliqu4 h 18 sujets souffrant, 
pour la plupart, d'asthme et/ou de rhinite : 9 sujets 
ont un test cutand positif h D. pt au 1/10 000 (dia- 
mbtre moyen de l'6ryth~me : 35,5 +--- 30 ram) et 
9 sujets ont un test cutan6 n6gatif. Les r6sultats 
figurent tableau I e t  figure 1. 

SOLUTION CONSERVI~,E & 4 ° DE D.pt  LYOPHILISE 

Le TDBH a 6t6 pratiqu6 avec la solution dilude de 
D. pt lyophilis6 conserv~e de quelques jours h qua- 
tre semaines, chez sept allergiques (diam~tre moyen 
de l'4ryth~me au D. pt 1/10 000 : 27 -- 7,6 ram), 
ehoisis au hasard et diff4rents des pr4c$dents. Les 
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Fie.. 1. - -  Index  de d6granulat ion obtenus pour  trois dilu- 
tions fralehes de D. pt. lyoplailis4 ehez 18 suje'ts (9 aller- 
giques et 9 t6moins) .  

TABLEAU n 

INI)EX DE D~GRANULATION 
AVEC UNE SOLUTION CONSERV~E A 4 ° 

bE D. pt LYOPBXLISf~ 
C~Z 7 ALLERGIQUES A D. pt 

OBS. 
DILU~O~ bE Dermatophagoides pteronyssinus 

100 p g / m l  10 p g / m l  1 p g / m l  0,1 p g / m l  

1 10 0 0 N F  
2 35* 33* 21 N F  
3 N F  16 0 0 
4 N F  8 0 N F  
5 0 0 0 25 
6 18 23 11 N F  
7 13 14 0 0 

* p < 0,01. 

TABLEAU III 

INFLUENCE DU VIEILLISSEM~NT 
DE LA SOLUTION ALL~RG~NIQUE (D. pt) : 
MOSZENI%~ DES IN39EX DE D~GRANUL&TION 

SUR DEUX GROUPES DE MALADES COMPARABLES (ALLERGIQUES) 

DILUTIOh" DE D. pleronyssinus 

i 00  pg/ml I0  ~tg/ml 1 p g / m l  

Di lu t ion  fra~che 44 % 55 % 58 % 
( o u c o n s e r v 4 e a - - 8 0  ° ) (n ~ 8) (n = 9) (n ~ 9) 

Diludon conserv4e ~ 4 ° 15 % 13,4 % 4,6 % 
(n = 5) (n = 7) (n = 7) 

index de d6granulation obtenus ne sont pas signi- 
fieatifs dans la plupart des cas (tableau II).  Les 
moyennes obtenues pour chaeune des dilutions 
(100, 10 et 1 9g/ml)  sont totalement diffdrentes de 
celles obtenues avec des dilutions fralches de D. pt 
lyophilis6 (tableau III) .  

]?~XTRAIT COMMERCIAL DE D .  p t  

Cet extrait, employ6 pour la pratique habituelle 
des tests cutan6s, a dt6 test6 chez dix autres sujets 
dont cinq ont un test cutan4 positif et cinq un test 
cutand ndgatif. Les rdsultats obtenus figurent dans le 
tableau IV. 

ASTI-IME DU BOULANGER 

Deux sujets (un boulanger et un pfitissier), ayant 
des crises d'asthme au cours de leur activitd profes- 

Rev. ]rang. Allergol, 1978, 18, 4-5 

T A B L E A U  IV 

INI)E~f ]DE D~GRANULiTION 
OBTENUS AVEC L'EXTR.AIT COM~/fERCIAL 

DE D. pt (INSTITUT PASTEUR) 
C~LEZ 5 ALLERGIQUES (l A 5) ET 5 T~MOINS (6 & i0) 

DILUTION DE L'EXTRAIT 

1 × I0 -a 1 × 10 -5 1 X i0 -s 

ALLERGIQUES 
1 27 53 0 
2 43 39 0 
3 38 77 25 
4 61 34 26 
5 81 83 48 

T~MOINS 
6 10 0 18 
7 20 0 5 
8 7 0 26 
9 0 0 0 

10 30 :NF 0 
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TABLI~AU V 

INDB}£ DE D~GRANULATION OBTENUS CHEZ ~ SUJt~TS 
ALLERGIQUES A LA FNRIlgE t~T 1 Tt~MOIig 

2"~.OMBRE DE BASOPHIL]~S COMPTI~S ]ET INDE~'~ DE DI~GRA.NULATION (~o) 
sans antigone avec ratine avec farine avec ratine 

10-~ 10-4 10-6 

Sujet 1 379 NF 48 (87 %) 21 (95 %) 
(allergique) 

Sujet 2 590 122 (79 %) 308 (48 %) 398 (33 %) 
(allergique) 

Sujet 3 323 NP 276 (15 %) 304 (6 %) 
(tdmoin) 

TABLI~/kU V I  

INDEX DE D~GR~kNUL~kTIO2ff OBTENUS CHEZ 1 ALLERGIQUE A L'AMANDE ET 3 TI~MOINS 

NOMBRE DE BASoPtnLES COMPT~S ET INDI~X DE Dt~GIIANULATIOlg (%) 
sans antig6ne avec amande avec amande avec amande 

10-4 10-~ 10 -s 

S,ljet 1 435 176 (59 %) 123 (72 %) 270 (38 %) 
(allergique) 

Sujet 2 268 NF 316 (0 %) NF 
(t6moin) 

Sujet 3 564 498 (12 %) 630 (0 % ) 666 (0 %) 
(t~moin) 

Sujet 4 403 378 (6 %) 339 (16 %) 345 (14 %) 
(tdmoin) 

sionnelle et un  test cutan6 positif h la ratine,  et un  
t6moin (asthmatique h test cutan6 n6gatif h la rat ine) 
ont subi un  T D B H  h la ratine.  Le d6tail des r6sultats, 
en part iculier  le nombre  de basophiles r6ellement 
compt6s, figure dans le tableau V. 

L ' index de d6granulat ion est significatif (p < 
0,001) pour  toutes les dilutions 6tudi6es chez les 
deux malades et non  significatif chez le t6moin. Chez 
ees deux malades souffrant d 'as thme h la ratine,  et 
ehez un  autre tdmoin, nous avons aussi pratiqn6 u n  
T D B H  h l 'aide d 'une  (( poudre  amdliorante )) (Loc- 
kerine)  aeeus6e par l ' un  des malades de d6clencher 
des crises. Le T D B H  s'av6ra positif de fa~on tr~s 
significative chez les deux malades et n6gatif ehez un  
t6moin (dilutions de 10 - 4  et 10--6). Nous devions 
apprendre,  ul t6rieurement,  que cette poudre  6tait 
compos6e de farine de bl6 malt6e (mais aussi de 16ei- 
thine de soja et d 'acide ascorbique). 

ALLERGIE A L'AMANDE 

Un T D B H  h l ' amande  (dilutions de 10 - 4  h 10 - s )  
a 6t6 pratiqu6 chez un  sujet ayant  une histoire eli- 
nique typique d 'al lergie %aginique h l ' amande  et un  
test cutan6 positif. Trois sujets servent de t6molns 
(histoire clinique et tests cutands ndgatifs). Le ddtail 
des rdsultats figure dans le tableau VI .  

Aucune  ddgranulat ion significative n'est  observ6e 
chez les tdmoins. Elle est, par  contre, signifieative, 
mSme h la dilution de 10 - s ,  chez l 'allergique. 

AUTRES ALLERGENES 

D'autres  allerg~nes tels la poussiSre de maison,  les 
phanbres d 'an imaux,  les pollens d 'arbre,  etc., ont 6t6 
6tudi6s chez un  hombre  restreint de malades. La con- 
cordance des r$sultats du T D B H  avec ceux des tests 
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cutands est bonne pour les pollens d'arbre et la pous- 
si~re de maison. Elle est, par contre, trbs imparfaite 
pour les phan~res d'animaux. 

DISCUSSION 

La perte progressive des granulations mdtachro- 
matiflues du PB lots du conflit allergdnique est au- 
jourd'hui  bi'en ~tablie [2 h 14, 17]. Elle peut ~tre 
suivie gr~ce au blocage de la rdaction par le glutaral- 
ddhyde h diff6rents temps. L'~tude cin~tique de ce 
phdnom~ne, avec l'allerg~ne pollinique, nous a r~v~16 
que la ddgranulation atteignait son maximum entre 
10 et 15 minutes h 37 ° [1, 3, 4, 7].  Avec cet aller- 
g~ne, la dilution optimale se situe aux alentours de 
1 X 10 -6 (extrait de pollen de gramin~es de l 'Institut 
Pasteur) [1, 3, 4, 7],  la d~granulation ~tant moins 
importante aux dilutions plus fortes ou plus faibles. 
Ce fait avait ddjh dtd dtabli, notamment, par 
SIRAGANIAN [15, 16] gr~ce au dosage automatique 
de l'histarnine. 

Les rdsultats obtenus avec Dermatophagoides ptero. 
nysslnus lyophilis~ et dilud extemporan~ment chez 
neuf allergiques rdv~lent flue la ddgranulation est 
maximale pour des concentrations de 1 h 10 ~tg/ml 
de l'allerg~ne. Avec l 'extrait commercial de ce m~me 
allerg~ne (Institut Pasteur), le maximum de d~gra- 
nulation se situe h la dilution de I X 10 - s  chez les 
cmq allergiques dtudigs. Quoiflu'il en soit, la discri- 
mination entre allcrgiflues h D. pt et tdmoins est 
peu prbs parfaite chez les 28 sujets 6tudigs. L'index 
de ddgranulation est toujours inf~rieur h 20 p. cent 
(et non significatif) chez les 14 tdmoins et toujours 
supdrieur h 40 p. cent pour au moins une dilution 
chez 17 allergiques. L'index n'est que de 35 p. cent 
h la dilution de 1 ~g/ml pour un seul allergiflue, mais 
le test cutand dtait faiblement positif (drythSme h 
10 ram). 

Cependant, nous ne trouvons pas de correlation 
significative entre le diam~tre de l'dryth~me du test 
cutand au 1/10 000 et l ' index de ddgranulation (ou 
la moyenne des index pour chaflue sujet) contraire. 
ment h ce que nous avions mis en dvidence avec le 
pollen de gramindes chez 33 polliniques [~].  

Ceci tient sans doute au fait que Ia sdrie d'aller- 
giques au D. pt est trop faible (14 sujets) ou flue 
l'allergbne n'cst pas aussi puissant et d~fini que le 
pollen de gramindes. 

I1 est remarquable que l 'extrait de pollen de gra- 
mindes de l 'Institut Pasteur (solution au 1/10 dans 
le glycerol h 50 p. cent, obtenue gr~ce h l'amabilitd 
du D ~ DAVtD) garde une activitd intacte aprSs 18 mois 
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de conservation h 4 °. NI~me apr~s dilution h 10 - s ,  
et conservation h 4 ° durant plusieurs jours, la puis- 
sance allergdniflue de cet extrait ne paralt pas affec- 
tde. 

I1 n'en est pas de m~me avec l 'extrait ]yophilis6 
de D. pt dont l'activitd allergdniflue s'amenuise lors- 
qu'il est conservd, dilud, h 4 °, comme nous l'avons 
dtabli ehez sept allergiques. 

I1 nous semble done flue le TDBH est une techni- 
flue utilisable pour la standardisation des allergbnes, 
surtout si l'existence d'une corrdlation significafive 
entre diambtre de l'drythbme du test cutan6 et index 
de ddgranulation se confirme avee d'autres allerg~nes. 

L'expression des rdsultats par un index de ddgra- 
nulation allant de 0 h 100 p. cent permet une apprd- 
clarion quantitative du ph5nombne. I1 est cependant 
n~cessaire de d~finir, pour chaflue sujet et pour cha- 
flue dilution de l'allergbne dtudid, la signification 
statistique de l'index. En effet, il est impossible de 
ddterminer la limite au-dessus de laquelle il y a une 
¢c d~granulation ~ sans faire r6fdrence au hombre de 
basophiles r~ellement eomptSs. Par exemple, compter 
trente basophiles en l'abserlce de l'allergbne (tdmoin) 
et vingt basophiles en sa presence conduit h admettre 
une (( ddgranulafion ~ de 33 p. cent. Or les lois 
statistiflues ont depuis longtemps ~tabli flue, pour 
des ¢~ ph~nombnes rares ~, 30 ne diffdrait pas de 20 
[18] .  L'index de 33 p. cent n'a, en l'oceurence, au- 
cune signification et peut rdsulter du seul hasard. I1 
n'en n'est plus de m~me si 300 basophiles ont dtd 
ddnombrds sans allergbne contre 200 en sa prdsence. 
La ddgranulation de 33 p. c'ent devient alors trbs 
hautement significative (p < 0,001). 

Les rdsultats obtenus chez deux allergiflues h la 
ratine et un allergique ~ l 'amande ont l'intdr~t de 
montrer que le TDBH peut ~tre appliqud h l'dtude 
de n'importe fluelle substance soluble, m6me non 
disponible en extrait commercial. La ndcessitd d'un, 
ou mieux, de plusieurs tdmoins non allergiflues est 
dvidente pour ne pas mdconnaltre une dventuelle 
propri6t5 histamino-libbratriee non spdcifique de la 
substance utilisSe. 

CONCLUSIONS 

La technique proposde nous paralt simple, fiable 
et peu ondreuse. Elle met h la portge d 'un grand nom- 
bre de laboratoires l'dtude du basophile humain. 
L'allergologue volt, dans cette cellule, son principal 
ennemi, mais il est vraisemblable qu'elle joue un r61e 
physiologique encore h dgfinir. 
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