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INTRODUCTION GENERALE

Les maladies allergiques constituent un probléemgeunade santé publique.
L'Organisation Mondiale de la Santé (OMS) les @aas quatrieme rang mondial des
pathologies, dont les allergies respiratoires, regdement la rhinite allergique, I'asthme et
les dermatites allergiques sont les manifestatienplus fréequenteta prévalence mondiale
de ces allergies a été évaluée grace a deux gramdp®tes epidémiologiques, une chez
'adulte (étude ECRHSEuUropean Community Respiratory Health Suty&CRHS-I, 1996;
ECRHS-II, 2002) et l'autre chez I'enfant (étude A®RA"International Study of Asthma and
Allergies inChildhood, ISAAC, 1998a; ISAAC, 1998b).

La premiére enquéte réalisée en Algérie (en 19ahk da région d'Alger a permis
d'évaluer la prévalence de l'asthme a 1,3% (Batleo&i Ait-Khaled 1991 In Khemili S.,
2013). La prévalence de la rhinite allergique étf@it9,5% (ECRHS-I, 1996En 2010, une
étude de I'environnement allergique d'une populatfienfants asthmatiques a été réalisée a
Annaba (située au Nord-Est de 'Algérie) (Boumeheljal., 2010). Cette étude a montré que,
sur les 75 patients allergiques testés, la prédispo génétigue basée sur les criteres
familiaux est tres fréquente (74%) (Boumendijehlet 2010). Aujourd'hui, I'Algérie compte
plus d’un million d’asthmatiques et prés de troidlions de malades souffrant de rhinites

allergiques (Douagui, 2007).

L’apparition d’'une réaction inflammatoire d’originglergique est la conséquence
d'un état d’hypersensibilité ; dont le but initiast de lutter contre une agression spécifique
déclenchée lors de l'exposition a des allergenedalt, on distingue les allergenes ingérés
(aliments) qui engendrent des réactions génératbec( anaphylactique) ou cutanées
(urticaire). On trouve d'autre allergenes sous frmes substances injectées (venins
d’hyménopteres, médicament) a l'origine du chocpagkctique. Enfin, les allergénes
inhalés ou « pneumallergenes » qui sensibilisenvqia respiratoire, et qui sont responsables
de l'asthme et des rhinites allergiques. Les pndeng@énes les plus frequemment impliqués
dans la rhinite et I'asthme allergique sont issugpallen, moisissures, acariens et animaux
domestiques. Egalement, on peut trouver des pnéngehes rares dans I'environnement

dont I'apparition des allergies dépend de la périedle lieu.

Pour cela, cette présente recherche vise a étithetle ces pneumallergenes rares de

'environnement ; c’est l'allergéne larvaire desit@homidae (Insecta : Diptera) ; dont la
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source d’exposition est principalement environeetale. L’inhalation de fragments
allergéniques aéroportés de ces larves, dans ksszZoumides a proximité des lacs, des
rivieres ou des plans d’eau, peut causer la cotijotg; la rhinite et I'asthme allergique.

Cette famille de Diptéres « Chironomidae » faigaattie du groupe morphologique
des culiciformes, est divisée en 11 sous familldelmatogetoniinae, Usambaromyiinae,
Podonominae, Tanypodinae, Buchonomyiinae, DiamesiRaodiamesinae, Orthocladiinae,
Chironominae, Chilomyiinae et les Aphroteniinaer@ene, 2010). Par ailleurs, les larves de
ces insectes ; surtout celles appartenant a la femuile des Chironominae ; possedent de
’lhémoglobine dans leur hémolymphe ; qui leur comfgne coloration rougeatre. La présence
de I'hnémoglobine joue un rdle primordial dans leaspiration parce qu’'il a une grande
affinité pour I'oxygene (Walshe, 1950). En effeheez certaines especes, I'hnémoglobine
larvaire représente l'allergéne responsable de fesations d’hypersensibilité immeédiate,

meédiée par des IgE, distribuée a travers le moRdgriond & Breuil, 1991).

Généralement, ces insectes sont des habitants cesndwila plupart des habitats
aquatiques, dont ils existent sur tous les contméfRerrington, 2008); ils sont encore mal
connus (Boulaabat al.,2014). En effet ; parmi les références les plasmées ; on peut citer
. Kettani & Langton (2011) pour le Maroc, et Bollaaet ces collaborateurs (2014) pour la
Tunisie. Concernant 'Algérie, des résultats prétares ont été fournis par (Lounagti al,
2000 ; Moubayedet al, 2007 ; Zerguineet al, 2009; Chaibet al, 2011 ; Chaibet al,
2013 et Zerguine, 2014).

Par conséquent, dans le cadre de I'étude faurestige Chironomidae d'Afrique du
Nord ; zone de passage entre les régions palé@aecét afro-tropicale ; nous nous sommes
proposé dans le présent travail d’étudier la comanté chironomidienne dans le Nord-Est
algérien. Cette recherche porte sur I'étude deis stades du peuplement chironomidien
(larvaire, nymphal et imaginal). En fait, notre eotiétude représente I'un des sous bassins
versant de la Seybouse appelé le bassin d’OuedefCl@@e travail vise a suivre I'évolution
des parametres physico-chimiques du milieu, lesgdments climatiques et leur corrélation

avec la structure de la communauté chironomidienne.

Par ailleurs, cette premiére étude écologique dmhamunauté chironomidienne est
suivie d’'une autre approche de recherche immunglegiafin de valoriser I'effet de ces

insectes sur la santé respiratoire, en utilisaststdeiris BALB/c comme modéle biologique, et
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un extrait brut des larves prélevées des statigthantillonnages, comme le pneumallergéne

recherché.
Pour cela ; cette moderne recherche vise plusahjestifs :

» Une étude systématique de cette famille de dipteoes la réalisation de la phénologie
des especes de Chironomidae et la précision dealmmdance et répartition dans l'air
d’étude.

» Une étude écologique en décrivant les variatioraispemporelles des principaux des
facteurs qui contrdlent la distribution des espédestifiees tout de long d’Oued Charef.

» La détermination et I'évaluation de l'allergénicitées espéces existantes dans la zone
d’étude.

» Caractérisation immunologique de I'extrait larvaiies Chironomidae.

Pour répondre a ces objectifs ; notre thése sidetiautour de deux axes. L'une
ecologique porte sur I'étude de la population amwraidien, et une autre immunologique
consiste a une étude de l'effet allergique des pradlergenes larvaire des Chironomidae sur
un modele murin. Pour cela, ce présent travail ssticturé en quatre chapitres

interdépendants:

* Le premier consiste a une synthése bibliographiqueaborde les points essentiels a
la compréhension de la biologie et I'écologie desir@omidae, ainsi que la
physiopathologie de la réponse inflammatoire aitprg lies a l'inhalation des

allergenes larvaires de ces insectes ;

* Le deuxiéme chapitre est consacré a la présentgéio@rale de la zone d’étude ;
» Le troisiéme chapitre décrit le matériel et leshmdes utilisés pour cette étude ;

» Le quatriéme chapitre présente les résultats giresieur discussion.

Enfin, le manuscrit se termine par une conclusiémégale et des perspectives.
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1.1.Allergie

1.1.1. Définition et historique

L’allergie est définie comme une réponse exagérégdiation immunitaire vis-a-vis
d’'une substance étrangére a I'organisme. Les symgsdles allergies sont multiples : cutanés
(urticaire, eczéma, cedéme localisé), respiratqasthme, rhinite, géne laryngée), gastro-
intestinaux (vomissement, douleurs abdominalesytda) et oculaires (conjonctivite). Les
plus graves des manifestations sont I'anaphylal@sthme aigu et 'ocedéme de Quincke
(Khemili, 2013).

En 1902, I'anaphylaxie chez le chien a été dég@edeux francais : Richet et Portier.
En effet, le terme allergie crée en 1906 par Vaqueit,dérive du grec Allos (autre, différent)
et Ergon (réaction) qui signifie d’'une facon large, ensemble de manifestations cliniques
liées a une réponse anormale de I'organisme adtiniction de substance(s) non toxique(s),
faisant intervenir une réponse immunitaire excesset/ou inadaptée spécifique de la
(des)substance (s) en cause, et ne survenant gaeunhnombre limité d’individus. Ce mot
est devenu ensuite synonyme d’hypersensibilit@cgralement d’hypersensibilité immédiate,
et 'antigéne en cause est appelé allergene (l,jf206).

Le terme « maladie allergique » a été utilisé gaysremiéere fois en 1911 par Coca et
Coke. La maladie allergique est spontanée. Ellgestoquée par certaines substances dont
les voies d’introduction dans I'organisme sont &asi (inhalation, ingestion, contact cutané,
injection). La population souffrante de maladieedique est dite allergique. Le terme
«atopie» a également été proposé par Coca et @ok@2® pour caractériser la prédisposition
héréditaire a se sensibiliser a certaines subsathed’environnement selon un mécanisme
d’hypersensibilité précoce provoqué par linterna@@ des immunoglobulines E (IgE)
(Lifrani, 2006).

Quelgues années plus tard, en 1978, on a mis eler®da la liaison des IgE a des
récepteurs membranaires de haute affinité liapalie Fc des IgE, portés par les basophiles

et les mastocytes.

Selon le classement de la fréquence des maladiesigbes par 'OMS (organisation
mondiale de la santé), I'allergie arrive ati"4rang, dont son incidence a doublé depuis les
dernieres années (Khemili, 2013). Elle représentsérieux probleme de santé publique et
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ses conseguences peuvent étre fatales. En revalnestscompréhensible que ce domaine ; un
peu particulier de I'allergie ; soit resté pendpnds d’'un siécle extrémement flou, entaché
d’ambiguités tant en clinique (symptébme ubiquitaie médecine pluridisciplinaire) qu’en

science (mécanismes complexes et imprécis). Ctésegaux progrés considérables apportés
par 'immunologie que peu a peu les idées sonitfidas sur la genese de la pathologie

d’origine allergique (David, 2002).

On peut désormais affirmer que I'apparition d’udaation inflammatoire d’origine
allergique est la conséquence d'un état d’hypeisiditss; dont le but initial est de lutter
contre une agression spécifique. Cette réactioréfense de I'organisme échappe, chez
certains individus, au contrdle des mécanismes inoplysiologiques, sous l'effet de
facteurs variés tels que I'environnement spécifi(pliergenes), et non spécifique (tabagisme
passif), la génétique de l'individu, I'implicatiates cellules et des médiateurs concernés par
linflammation. Cet emballement du systeme immurétaavec une réponse exacerbée crée
alors de véritables syndromes (parfois un choc efjoffectant de multiples organes

(poumons, peau, sphere ORL, systéemes oculairestd)ge

En fait, I'allergie met en jeu un mécanisme immugajue correspondant aux quatre
grands types de la classification de Gell et Cogralassification qui reste d’actualité et a eu
son utilité ; méme si les connaissances acquisesremd que les mécanismes sont plus
complexes (Kanny & Jacquenet, 2006 ; Rancé & D&lehi2006). Cependant, Au cours des
deux dernieres décennies, il est apparu une teadauntliser le mot « allergie » pour décrire
non seulement l'allergie telle qu'elle est défimiedessus, mais €galement toutes sortes de
réactions inattendues de la peau et des muqudRasscela, le terme « hypersensibilité » est
utilisé comme terme général dont sa définition sogiuivante : «’hypersensibilité provoque
des symptbmes ou des signes cliniques reprodustiblgectivement, initiés par une
exposition a un stimulus défini, a une dose tolg@redes sujets normaux(dohanssoet al,
2004).

1.1.2. Classification des réactions allergiques

En 1963, Gell et Coombs décrivent une classificaga quatre groupes des réactions
d’hypersensibilité¢ en fonction de la chronologies deéactions et de leurs mécanismes
physiologiques (Tableau 1) (Mondulet, 2005). Plésemment, une nouvelle nomenclature

des réactions d’hypersensibiliteé a été realiséet @tla est fondée sur les connaissances
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actuelles des mécanismes responsables de linitiagt de la médiation des réactions
allergiques (Figure 1) (Johanssetral,, 2004).

Tableau 1 :Classification de Gell et Coombs (1963) des phémameallergiques (Mondulet,
2005).

Type
d’hypersensibilité I II 111 IV
picalce Complexes
Type de réactions ([parles IgE Cytotoxique DS Cellulaire
Délai de i- é
. . Semi-retardé el Felards Retardé (1a 3j)
déclenchement |Immédiat \ (quelques
(4 a8 heures)
heures)
lAnaphylaxie, Destruction des Maladie Dermatites,
Maladies et asthme, rhinite, Cellules sérique, eczéma de
phénomeénes  [eczéma anouines pneumopathies contact,
courants atopique, choc guines a allergie
. par allergie L O
anaphylactique s précipines microbienne,
médicamenteuse .
rejet de greffes
IgE, mastocytes, [gG ou IgM,
Effecteurs basophiles cellules K 1gG, IgM LymphocytesT,
macrophages
Histamine, .
s . Anticorps,
T leucotriénes, Protéines du .
Médiateurs i complément, )
Plaquette complément Lymphokines
o plaquettes,
Activating neutrophiles
Factor (PAF) P

Selon la classification de Gell et Combs, l'allergést souvent assimilée a une
réactiond’hypersensibilité de type I, dite immédjaigE-dépendante. Cette réaction a pour
origine I'activation, par un antigene spécifiguessdmastocytes sensibilisés par des IgE,

aboutissant a la libération des médiateurs chinsigied’inflammation
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[HYFERSENS[ElLlTE]
|

HyperSensibilite | [ ys non allergique
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Figure 1 : Nouvelle nomenclature des réactions d’hyperséditsibi
(Johanssoet al., 2004)

1.1.3.Les étapes de la réaction d’hypersensibilité de typl

En effet, les allergenes ne constituent pas uneatapgur I'organisme, a la différence
des virus et bactéries, mais le systéme immunitireertains individus les considere a tort
comme tel et déclenche une réaction de défens®m@risme contre cet intrus, réaction a
l'origine de la symptomatologie clinique. La réactiallergique immédiate IgE-dépendante de
type | s’effectue classiquement en deux étapes: phase de sensibilisation suivie de la

réaction allergique proprement dite (Figure 2).

1.1.3.1.La sensibilisation

Le premier contact de I'allergéne avec le systammaunitaire conduit a la production
des IgE spécifiques. L'allergene est pris en chatgpprété par des cellules présentatrices de
'antigene (CPA). Les épitopes de l'allergene spriisentés aux lymphocytes T auxiliaires
(T helpers, Th), en association a des moléculescldsse Il du complexe majeur
d’histocompatibilité (CMH). Les lymphocytes Th recmissant le complexe CMH-épitope,
sont alors activés et sécretent des cytokinesldabte est, entre autres, de réguler la réaction
en modulant les coopérations cellulaires et modas. Les lymphocytes T sont de deux

types, Thl et Th2, qui sécréetent des profils deokiges différents. Les Th2 sont plus
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particulierement impliqgués dans les réactions déngpnsibilité. Les cytokines sécrétées par
les Th2 (TCD4+ spécifiques de Il'antigene), notamimiédh-4, induisent, au niveau des
lymphocytes B, la commutation isotypique des IgDhmheanaires spécifiques de l'allergéne
vers les IgE spécifiques. Les lymphocytes B sotiv@g et se transforment en plasmocytes
sécréteurs d’Ige spécifiques. Ces IgE sont retresivgour une part dans la circulation
sanguine. Les autres se fixent, par leur fragmentskr les FeRI des mastocytes et les
basophiles, ces cellules sont alors dites« seisgibg». Cette premiere étape appelée phase de
sensibilisation, muette cliniguement, prépare kmnigme a réagir de facon immeédiate lors

d’'un second contact avec I'allergéne (Moneret-audt al., 1998).

1.1.3.2.La réaction allergique proprement dite

Le second contact avec l'allergene (ou un allerginstructure proche dans le cas des
allergies croisées) entraine une réaction qui siapagne de manifestations cliniques.
L’allergéne va se fixer sur les IgE immobilisées B$ mastocytes et les basophiles. Cette
fixation induit le pontage des IgE a la surface deltules. Les récepteurs aux IgE vont alors
se rapprocher et s'agréger entrainant une déseejmm de la membrane cellulaire et
I'exocytose des granules contenant des médiatdimgques dont le principal est I'histamine
ainsi que d’autres médiateurs (PGD2, leucotrieR&$;) et des cytokines pro-inflammatoires.
Outre leurs effets directs provoquant la vasodilataet 'augmentation de la perméabilité
capillaire, ces médiateurs attirent d’autres cefiulgranulocytes éosinophiles) dans le tissu
lésé et favorisent les réponses allergiques. Giesttours de ce deuxiéeme contact avec
I'allergene que le sujet déclenche une manifestatimique de nature allergique plus ou
moins grave. Les IgE sont ainsi le support de kactién d’hypersensibilité de type |
(Mameri, 2012).
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Figure 2: Mécanisme schématique de la réaction allergiquar(&tia 2012).

A. Les cellules effectrices de la réaction allergiquespiratoire

L’activation des mastocytes et des basophiles digpea des IgE par un allergene,
provoque la libération brutale de médiateurs vagifseet constricteurs des fibres musculaires
lisses, a l'origine des symptémes aigus. Les organées tissus cibles de I'allergie immédiate
sont également I'objet d’'une réaction inflammatdpbase tardive), entretenue et exacerbée
par les expositions aux allergenes de I'environment@lassiquement, les principales cellules
qui produisent les médiateurs de I'allergie imm#asont les polynucléaires basophiles et les
mastocytes. D’autres cellules (polynucléaires mgpiltites etéosinophiles, monocytes et
macrophages, cellules endothéliales, cellules gahéiums muqueux et lymphocytes T)

jouent également un réle important dans la patheg#nces réactions (Besnard, 2010).

a. Les cellules dendritiques

En 1868, Langerhans décrivait dans la peau deslezlhérissées de trés nombreux
prolongements cytoplasmiques : les cellules dagdes (DC). Au niveau pulmonaire, les DC
sont situées sous I'épithélium bronchique et dasstissus parenchymateux du poumon.

L’expression de protéines de jonctions serréesyge tlaudine-1, claudine-2 ou zonula-

9
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occludine-1 (ZO-1) permet aux DC d’envoyer leursndtdées ou de migrer a travers
I'épithélium, et ainsi de sonder le contenu de Ueikre bronchique tout en préservant
l'intégrité de I'épithélium (Lambrecht & Hammad, @®@in Besnard, 2010).

Les DC pulmonaires capturent les antigénes inhalésigrent vers les ganglions

lymphatiques par un processus faisant intervenirdeepteurs CCR7 et CCR8 (Figure 3).

& % Allergéne

isﬁi?

Migration vers les ganglions
Iymphatiques drainants, et
induction d'une réponse
inflammatoire Th2

Figure 3 : Capture des allergénes par les cellules dendesigti induction de la réponse

immunitaire (Besnard, 2010).

Au cours de leur migration, les DC catabolisentdegenes capturés et présentent les
peptides antigéniques a leur surface grace au CMHlasse Il. Dans le paracortex des
ganglions, I'engagement du TCR induit I'expressitnCD40L a la surface des lymphocytes
T, qui interagit alors avec le CD40 exprimé a ldaze des DC. Cette interaction conduit a
I'expression de molécules de co-stimulation deaimifie B7 a la surface des DC, et plus
particulierement du CD86 (Bancheregtual, 2000 ; Jaiswatt al, 1996) interagissant avec
le CD28 et le CTLA-4 a la surface des cellules ifFe 4).

10
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Figure 4 : La synapse immunologique entre les cellules daques et les cellules T
(Besnard, 2010).

Les DC pulmonaires expriment de nombreux récepteels que les récepteurs TLR
ou des récepteurs de la famille des lectines de Gypet ils sont ainsi capables de reconnaitre
les motifs moléculaires associés aux pathogeneSf At les signaux de danger ou de stress
libérés par les cellules endommagées (DAMP). @gmax jouent le rdle d’adjuvants dans la
réponse en entrainant 'augmentation de I'expresdes molécules de co-stimulation sur les
cellules DC et la production des chimiokines teli@SL17 et CCL22 qui recrutent les

cellules T, les granulocytes éosinophiles et bagephu niveau pulmonaire (Besnard, 2010).

En effet, une étude a montré que le transfert a sibesis naives, des cellules
dendritiques dérivées de la moelle osseuse préatainit stimulées avec l'allergene, était
suffisant pour induire une inflammation pulmonaakergique apres provocation avec le
méme allergéne (Bedoret al, 2009). Ces résultats indiquent que les DC puhitea sont
les principales cellules présentatrices d’antigg@#3A) pulmonaires et sont nécessaires a la

mise en place d’'une réponse Th2.

11
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b. Les mastocytes

Chez les rongeurs, ils sont de deux types : lesatpgtes muqueux (MMC : mucosal
mast cells), trés abondants au niveau des muqueespsatoires et digestives et dont le
développement est thymo-dépendant, et les mastocythi tissu conjonctif
(CTMC : connective-type tissue mast cells) aborglaiains le péritoine et la peau, la so us-
muqueuse digestive et respiratoire, les organesphgiidles centraux et périphériques
(Snider et al, 1994). Chez 'homme, les mastocytes peuventi &itss classés en deux
catégories, selon leur contenu en protéases. Letayées T, qui se rapprochent des MMC
murins, ne contiennent que de la tryptase et smdgminants au niveau de la muqueuse
intestinale, gastrique et nasale, et forment envino tiers des mastocytes pulmonaires. Leur
nombre est significativement augmenté dans la nuspieasale des malades atteints de
rhinite allergique et dans la paroi et les secnétidbronchiques des asthmatiques. Les
mastocytes TC, dont les granulations contiennéafais de la tryptase et de la chymase, sont
prédominants dans la peau et la sous muqueusdinates Dans la muqueuse nasale de
patients allergiques au pollen, on observe une auotation saisonniere du nombre des
mastocytes T, par contre le nombre des mastocy@eselvarie pas et reste identique a celui
retrouvé chez des sujets normaux. De méme, lesonydss T, qui constituent environ 1 %
des cellules recueillies lors d’'un lavage bronchéallaire chez I'individu sain, passent a 5 %
chez I'atopique (ltcet al., 1997). Les mastocytes sont recrutés au niveaugndire par le
facteur de croissance SCF (aussi connu sous le demdit-ligand) libéré par les cellules
épithéliales, qui se lie au récepteur c-Kit (CD1&Xprimé par les mastocytes (Rebkermal,
2006).

En plus de la libération d’histamine et de leu@stes, les mastocytes produisent une
multiple de cytokines (IL-1, IL-3, IL-4, IL-5, IL-GIL-8, IL-10, IL-13, IL-16, TNF et TGB)
et des chimiokines (CXCL8, CCL1, CCL5, CCL-2, CClGplli et al, 2005).

c. Les polynucléaires basophiles

Ce sont des cellules essentiellement circulantest h durée de vie est de 2 a 3
semaines. La formule leucocytaire d’'un sujet norcaahporte moins de 0,5 % de basophiles.
Une augmentation significative est observée chez imglividus allergiques, notamment

pendant les phases d’exposition a l'allergéne. iAstar des mastocytes, les basophiles

12
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amplifient la réaction d’hypersensibilité immédiae sécrétant I'histamine préformée dans

les granules et en produisant de larges quantitégldBesnard, 2010).

d. Les polynucléaires éosinophiles

Ce sont probablement les principales cellules &ftes secondaires de l'allergie
immédiate chez 'homme. Une hyper-éosinophilie restouvée dans l'atopie, les rhinites
allergiques, la dermatite atopique et I'asthme (D et al, 2001). Ce sont des cellules a
localisation essentiellement tissulaire dont leafion est assurée par I'IL-5. Aprés leur
activation, les éosinophiles circulants sont rezgwsur le site de l'inflammation grace aux
cytokines telles que le GM-CSF, le TWH’IL-13 et I'lL-4 et & certaines chimiokines te#
CCL11 et CCL24, CCL3, CCL22 (Besnard, 2010).

Apres activation et recrutement au niveau pulmendes €osinophiles exercent leur
réle pro-inflammatoire en relachant des cysteieycbtrienes mais également des cytokines
Thl (IFNy et IL-2) et Th2 (IL-4, IL-5, IL-10, IL-13 et TN& (Besnard, 2010).

Chez la souris, dans un modele d’asthme induit lmsalbumine, le transfert
d’éosinophiles préalablement chargés avec l'anéigest suffisant pour induire une
production d’IL-4, d’IL-5 et d’IL-13 par les lymploytes Th2 (Mackenziet al, 2001).

e. Les polynucléaires neutrophiles (PNN)

lIs jouent un réle clé dans l'immunité innée et geotection contre les agents
infectieux. lls peuvent également étre responsallles dommages locaux lorsqu'ils
s’accumulent au niveau du site inflammatoire.

Ce sont des cellules qui produisent de nombreuxiat&ds pro-inflammatoires,
histamino-libérateurs et vaso-actifs et des pregasous susceptibles de participer a la
réaction allergique. Des taux élevés de neutrophlilg été notés notamment dans I'asthme
nocturne (Martinet al, 1991), dans les expectorations au cou