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[17]. Cependant, les mécanismes
moléculaires conduisant à cette acti-
vation lymphocytaire B demeurent
inconnus.
Ainsi, l’ensemble de ces travaux
confirment la complexité des réac-
tions qu’entraîne un processus de
mort cellulaire. En effet, non seule-
ment la nature du processus de mort
cellulaire, par apoptose ou par
nécrose, mais également celle de la
cellule présentatrice et des effecteurs
lymphocytaires entrent en jeu. La
complexité est encore accrue par la
dérégulation, lors d’infections virales,
parasitaires et bactériennes des pro-
cessus de mort par apoptose [18].
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■■■ BRÈVES ■■■

■■■ Éosinophiles... non-lieu dans le
bronchospasme de l’asthme ? Le
déséquilibre du rapport lymphocytes
Th1/Th2 caractérise la maladie asth-
matique, et l’excès de lymphocytes
CD4+ Th2 a été rendu responsable,
par leur sécrétion d’interleukine
(IL)-5, de l’accumulation locale de
polynucléaires éosinophiles et, en
partie, de la réponse obstructive lors
de l’exposition à un allergène. Les
lymphocytes Th2 produisent 4 cyto-
kines : IL-4, 5, 9 et 13 dont le rôle a
été récemment souligné (m/s 1999,
n°6-7, p. 863). L’IL-5 agit spécifique-
ment sur la différenciation éosino-
phile, et l’IL-4 et l’IL-13, qui utilisent
la même chaîne α du récepteur de
l’IL-4, stimulent la production d’IgE
par les lymphocytes B et peut-être
l’IL-13 inhibe-t-elle la différenciation
Th1. Il était donc logique, ce que

soulignait J. Bousquet dans méde-
cine/sciences en 1999 [1], d’espérer
rétablir un équilibre Th1/Th2, et
diminuer le nombre des éosino-
philes en administrant des anticorps
anti-IL-5, ou en administrant de l’IL-
12, d’origine macrophagique, et
inductrice d’une différenciation
Th1. Encouragées par les études
conduites chez l’animal, et par
l’insensibilité des souris IL-5–/– à une
stimulation allergique, deux équipes
ont appliqué à des patients asthma-
tiques ces stratégies, mais leurs résul-
tats, que publie Lancet [2, 3], sont
décevants. Que ce soit après injec-
tion d’une dose unique d’anticorps
anti-IL-5 [2], ou après 4 injections de
doses croissantes d’IL-12 [3], une
baisse spectaculaire du nombre de
polynucléaires éosinophiles a été
certes observée dans le sang et les

sécrétions pulmonaires. Mais la
réponse à l’allergène, qu’elle soit
précoce (quelques minutes) ou tar-
dive (> 8 heures) sous forme d’une
bronchoconstriction n’a été amélio-
rée dans aucun des deux protocoles.
Si ces études écartent ces deux cyto-
kines de l’arsenal thérapeutique de
la maladie asthmatique, ce d’autant
plus que l’injection IL-12 s’est avérée
mal supportée, elles remettent aussi
en cause le rôle prééminent des éosi-
nophiles dans la symptomatologie
associée à l’asthme ou à ses équiva-
lents. 
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