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MEDECINE

Brillants combattants
contre le

PAR RUTH JAHN
PHOTOS HÖPITAL CANTONAL DE BÄLE ET PINO COVINO

Une equipe de chercheurs de l'Höpital cantonal de Bale developpe des substances

radioactives qui se fixent aux cellules tumonales. Injectees dans le corps de patients

souffrant de cancer, elles luttent de I'interieur en ciblant le cancer.

cancer

Les
metastases cancereuses se distin-

guent dans le corps de ce jeune
patient äge de 15 ans sous forme de

deux douzatnes environ de taches noires
Helmut Macke accroche ä l'ecran lumtneux

une serie de radios de tout le corps de l'ado-
lescent souffrant d'une tumeur qui s'etend

particulierement vrte Helmut Macke est

professeur de chimte radtologtque et travaille

ä l'Institut de medecme nucleaire de l'Höpital

cantonal de Bäle Dans une salle du sous-
sol de l'höpital, tl montre comment depister
des metastases cancereuses dans le corps ä

l'atde d'une substance radioactive, comment
les rendre visibles et en partie ausst comment
les detruire La substance utilisee ä cet effet

est un radtopepttde - une petite proteme qui
porte une marque radioactive Elle est designee

par un sigle chimique, Dotatoc, et a ete congue

et creee par Helmut Macke et son equipe
«Ä peine trente minutes apres l'injec-

tion, le radiopeptide aura trouve son chemm

vers la tumeur » Le professeur commente les

scintigrammes du patient, realises par scannage

du corps avec une camera ä rayons

gamma. «Voici la radio dix heures apres Et

meme apres 168 heures, les foyers tumoraux
sont encore bien visibles sous forme de taches

noires » Le chercheur s'excuseratt presque

de la durete objective des radios «Une

tumeur ä ternble proliferation metastatique.
Mais ces radios montrent de fagon tres lm-

pressionnante le potentiel de ce nouveau
medicament contre le cancer sur lequel nous
travaillons.» Les produits radiopharmaceuti-

ques tels que Dotatoc localisent les tumeurs

tres rapidement et restent egalement long-

temps dans le tissu cancereux, «deux conditions

sine qua non pour un diagnostic rapide

et une therapie couronnee de succes», sou-

ligne Helmut Macke.

Premiers essais therapeutiques
Jusqu'ici, les radiopeptides n'etaient

employes pour l'essentiel que pour le diagnostic

Dotatoc est Fun des premiers radiopeptides
ä etre employe au cours d'essais climques

pour le traitement de cancers En collaboration

avec des medecms du Service de medecine

nucleaire et d'oncologie de l'Höpital cantonal

de Bäle amsi qu'avec des experts pathologistes
de l'Höpital de l'Ile de Berne, les scientifiques

testent ce medicament sur des patients souffrant

de cancers. Rien qu'ä Bäle, plus de trois
cent patientes et patients ont beneficie du

traitement avec ce nouveau produit pharma-

ceutique radioactif D'autres climques
universitäres dans le monde s'y Interessent.

Le moteur des recherches du professeur
Macke sur les radiopeptides qui durent dejä

depuis plus de dix ans, est l'option thera-

peutique «Notre equipe quitte certames voies

bien qu'elles soient interessantes au niveau

scientifique, parce que nous avons constate

La substance radioactive montre les nombreu-

ses tumeurs neuro-endocrines de ce patient,
qu'elle combat de maniere cibläe.

28 HORIZONS SEPTEMBRE 2001



qu'elles ne menent pas au but escompte:
offrir une vraie therapie aux patients souf-

frant de cancer.»

Hormone pilote
La structure de base des radiopeptides est

formee de deux unites que les chercheurs

accouplent en reacteur de Synthese. II s'agit

d'une petite proteine, en general une

hormone, ainst que d'une sorte de molecule-

cage. Les chercheurs integrent dans cette

cage peu avant l'injection - done en presence
du patient - une particule radioactive. Pour
le diagnostic, ils utilisent des traceurs tels

que le 99mtechnetium, ä des fins therapeu-

tiques par exemple le 90yttrium.
Eelement hormonal du medicament

joue le röle de remorqueur qui pilote le traceur

- l'arme reelle contre le cancer - sur les

cellules tumorales de maniere ciblee et

incognito. Arrive lä, le radiopeptide avec son
element hormonal s'amarre ä des molecules

receptrices speciales sur la surface de la

cellule cancereuse. Cette cellule cancereuse

prend le radiopeptide pour l'hormone, qui a

marque de son empreinte le peptide lors de

son design. Finalement la cage est garante du

fait que le traceur est libere au plus tot lä oü

il devra rester, irradier et detruire: ä savoir

dans la tumeur.

Reduire les effets secondaires
Durant le developpement du nouveau
medicament radioactif, les chercheurs ont fixe

leur attention sur la prevention d'effets

secondaires. «Les rayons radioactifs doivent

toucher le moins possible les cellules saines.

C'est la raison pour laquelle nous ameliorons

la specification du medicament radioactif»,

explique Helmut Mäcke. Et sa configuration
sous la forme la plus hydrosoluble possible
afin que les molecules circulant dans le corps
puissent atteindre rapidement les reins et

soient elimmees du corps.
Au total, l'equipe scientifique bäloise a

dejä synthetise pres de cent nouveaux
radiopeptides, testes sur des lignes cellulaires et

au cours d'experimentations animales. Les

chercheurs ont combine quatre hormones

avec differents agents radioactifs. Iis ont
reussi ä accoupler meme plusieurs molecu¬

le professeur Helmut Mäcke devant la camera ä rayons gamma qui permet de realiser les

scintigrammes d'un corps entier.

les-cages ä un seul peptide. Et ils testent egale-

ment des medicaments radioactifs dits tri-
fonctionnels: ces derniers remorquent au-delä

des traceurs egalement des substances de

chimiotherapie directement sur la tumeur,
afin de la duper deux fois pour ainsi dire.

Les candidats les plus en vue pour la

therapie du cancer sont, selon Helmut
Mäcke, avant tout des peptides construits

sur la base de la somatostatine, une hormone

coregulatrice de la croissance cellulaire. On

sait dejä que sur certains types de cancers, la

surface des cellules cancereuses comporte
quelque mille fois plus de molecules receptrices

(recepteurs) ä la somatostatine que
celle de cellules saines. Le cancer du sein et

le lymphome de Non-Hodkgin (une sorte de

cancer des ganglions lymphatiques) font

partie de ces types de cancer, mais surtout les

tumeurs dites neuro-endocrines qui se dis-

tinguent par de nombreuses metastases,

dont souffre le patient de 15 ans.

Y a-t-il lieu d'esperer?
Les medicaments radioactifs tels que Dotatoc

sont avant tout employes lorsque la Chirurgie,

la chimiotherapie ou la radiotherapie
externe ne sont pas envisageables ou n'ont

pas porte leurs fruits. Les etudes cliniques

realisees jusqu'ici presentent des resultats de

haut interet: les chercheurs ont constate une
forte reduction des tumeurs ou meme leur

disparition totale chez 25% des patients, et

pour 55%, la croissance de la tumeur a

stagne. Les chercheurs bälois recelent des

substances plus efficaces encore dans leur

«sac ä malice» Celles-ci doivent encore passer

par differentes procedures d'autorisation

avant de pouvoir etre testees sur des patients.
Comme le souligne Helmut Mäcke,

«nous ne sommes qu'aux balbutiements

d'une nouvelle therapie qui doit etre amelioree

en permanence.» Ainsi, le jeune patient
souffrant du cancer dont le professeur a fait

la connaissance il y a quelques annees, n'est

pas gueri. Aujourd'hui, apres quatre traite-

ments, son etat s'est stabilise: «Le garqon

peut se passer pour l'essentiel de morphine,
il a commence un apprentissage et dans une

lettre, il a raconte qu'il pouvait ä nouveau
faire de la natation.»
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