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BIEN DANS SON AGE

Une découverte qui révolutionne la médecine

Générations%

SANTE

En décryptant les mécanismes intimes de I'inflammation, le professeur lausannois Jiirg Tschopp ouvre une voie thérapeutique susceptible
de venir a bout de multiples maladies. A commencer par la goutte etle ' diabéte. Le cancer et les troubles neurologiques sont aussi sur la liste...

es maladies qui font

peur ont un point com-

mun: elles sont induites

par 'inflammation, une
réaction défensive qui dérape
plus souvent qu’a son tour. Les
recherches menées par le profes-
seur Jiirg Tschopp, codirecteur
du Département de biochimie de
I'Université de Lausanne, indi-
quent la voie a suivre pour éviter
ces dérives.

Sa découverte, couronnée par
la plus haute distinction euro-
péenne en biologie, le prix Louis-
Jeantet, se nomme «inflammaso-
me». Le chercheur a montré que
ce complexe moléculaire est la
source de Iinflammation. «Logé
au cceur de la cellule, il détecte
les moindres dangers et orga-
nise la défense avec une série de
réactions qui débouchent sur la
synthese de I'interleukine 1-béta,
protéine clé du processus inflam-
matoire», explique-t-il. Certes,
on connait déja cette protéine,
il existe méme un médicament
pour la calmer, mais cette voie
avait été abandonnée, sauf par
quelques irréductibles.

Les dérapages
de I'inflammation

Cette fois, il n’y a plus de
doute: les travaux du professeur
Tschopp désignent Pinterleukine
1-béta comme la responsable
de linflammation. Ils montrent
quelle ne se bat pas seulement
contre les bactéries et virus, mais
contre des polluants, des radia-
tions et des ennemis internes
relevant du métabolisme, par
exemple contre des dépots d’acide
urique. Et Cest alors que le pro-
cessus déraille dangereusement.
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Le monde scientifique n'y croyait plus. Mais Jiirg Tschopp a persévéré sur la piste
de Iinflammation. Avec succés puisqu'il a obtenu récemment la plus haute distinction

européenne en biologie pour ses travaux.

N’étant pas armé pour délo-
ger ces ennemis sournois, le corps
sengage dans une lutte désespé-
rée, et Iinflammation s’installe,
avec exces de vascularisation,
cedeme, compression des tissus et
des nerfs. Un état qui se traduit
par des douleurs, des déforma-
tions ou des désordres cellulaires
graves.

Clest ce qui se passe avec la
goutte, lorsque le corps tente en
vain de se débarrasser des cris-
taux d’acide urique, ou avec I'as-
bestose, cette maladie causée par
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I’amiante, qui évolue souvent en
cancer du poumon, car I'inflam-
mation suralimente les cellules
malades, favorisant ainsi leur
prolifération. Méme le diabete
trouve son origine dans une in-
flammation chronique, démontre
I'endocrinologue Marc Donath
(lire encadré).

La quéte
du médicament miracle
Devant ces révélations, le

monde scientifique entre en
ébullition. Des centaines de cher-
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cheurs se mobilisent. Des médecins
ressortent du tiroir le vieux médi-
cament qui bloque l'interleukine
1-béta (Kineret*) et le testent en
attendant mieux, tandis que les
firmes pharmaceutiques se lancent
4 la recherche du traitement mira-
cle.

Novartis prend ses concurrents
de vitesse: son médicament bio-
logique a base d’anticorps donne
des résultats spectaculaires dans
le traitement de deux maladies
orphelines (CINCA et Muckle-
Wells). «Avec une injection tous
les deux mois, des malades atteints
d’inflammations multiples sont
transformés et peuvent reprendre
une vie normale. Et tous les pa-
tients répondent au traitement»,
déclare le professeur Alexander So,
chef du Service de rhumatologie
du CHUYV, a Lausanne.

Ces mémes anticorps s'averent
également miraculeux dans le trai-
tement de la goutte et du diabete
(lire encadrés), sans déployer d’ef-
fets secondaires indésirables, du

moins pour linstant. Tout au plus
peut-on craindre une sensibilité
légerement accrue aux infections
mineures.

L'espoir de vaincre
certains cancers

Lan prochain, C’est l'arthrose
de la main qui fera 'objet d’essais
cliniques aux Hépitaux univer-
sitaires de Geneve avec un médi-
cament de Xoma. Le professeur
Tschopp poursuit ses recherches
sur le mécanisme inflammatoire
des maladies neurologiques. Il est
persuadé qu’'en bloquant Pinterleu-
kine 1-béta, on empéchera aussi
Papparition du cancer de J’amiante,
et peut-étre celui du fumeur...

Anne Zirilli

* Le Kineret de la firme Amgen agit
aussi en inhibant l'interleukine
1-béta. Il est congu et homologué
pour la polyarthrite. Jugé décevant
pour cette maladie, il sest révélé en
revanche efficace dans le traite-
ment de la goutte et du diabéte.

Effet spectaculaire sur la goutte

e professeur Alexander So, chef du Service de rhumatologie 'du
CHUV a Lausanne, n’a pas hésité a se lancer dans I’aventm.'e.. Bien
lui en a pris. Les résultats des études menées sous sa responsa-blhté sur
600 personnes avec les anticorps de Novartis sont ent-housmsm/an}s,
quand bien méme le médicament ne permet pas d’éliminer les dépots

d’acide urique.

«Les douleurs se dissipent beaucoup plus rapidement qu'avec la corti-
sone. Mais surtout une seule injection suffit a éviter au malade une nou-
velle crise de goutte pendant trois mois au moins. Seuls 5% d.es patients
ont rechuté durant cette période, contre 50 et 60% de ceux qui prenaient
de la cortisone ou un anti-inflammatoire (colchicine).»

Les derniéres études sont en train d’étre analysées, le médicament
(Canakinumab) devrait étre homologué pour la goutte en 2012. En at-
tendant, les patients peuvent demander a se faire traiter avec I'ancien

médicament, le Kineret.*
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Diabéete
«La maladie
est réversible»

Avant méme que les travaux du
professeur Tschopp ne soient pu-
bliés, le professeur Marc Donath a
I'intime conviction que le diabéte
de type 2 est une maladie de type
inflammatoire causée par I'hyper-
activité de l'interleukine 1-béta. Il
peine a convaincre, mais ne lache
pas cette piste. Les essais qu'il
meéne & Zurich avec le Kineret*,
puis avec les anticorps de Xoma
sur une centaine de patients,
confirment son intuition de fagon
tonitruante. Avec une seule injec-
tion, le taux de glucose s'améliore
et, beaucoup plus important, le
malade recommence a produire
I'insuline qui lui manquait. La
production augmente progres-
sivement, de 26% au bout d'un
mois, de 52% apres trois mois, et il
s'agit d'une insuline mature, donc
efficace. «C'est bien la preuve
quen calmant l'inflammation, on
soigne le diabéte a la source; la
maladie est réversible», note le
professeur Marc Donath, qui vient
d’étre nommé a la téte du Service
d’endocrinologie et de diabétolo-
gie de I'Hopital cantonal de Béle.
D'autres essais cliniques, portant
sur un millier de patients, sont en
cours, en collaboration avec No-
vartis, Lilly et Xoma. Les habitants
des régions de Bale et de Zurich
peuventy participer (contacter
I'Hépital cantonal de Bale). Le
médicament (llaris) devrait étre
mis sur le marché pour le diabete
en 2013. A.Z.
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