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Un

grâce aux cellules souches

A Lausanne, Yvan Arsenijevic dirige l'Unité d'oculogénétique où l'on met au point de futurs

traitements contre la dégénérescence rétinienne qui touche de nombreuses personnes du

troisième âge.

PAR PIERRE-YVES FREI
PHOTOS HÔPITAL OPHTALMOLOGIQUE JULES GONIN ET BRIGITTE LUSTENBERGER

La
porte s'ouvre sur un laboratoire immaculé, blanc et chrome.

Des éprouvettes, des pipettes, des instruments et des maehi-

lies dans chaque recoin. Un vrai lieu de science, pure et dure.

Seule entorse à la rigueur des lieux, un fond d'écran sur un ordina-

leur qui représente Mike, la créature verte, spherique et cvclopéenne
du film d'animation Monsters <% Cic. Un cyclope dans un labora-

toire où l'on travaille sur des thérapies révolutionnaires contre la de-

generescence rétinienne, l'image ne peut être qu'un clin d'oeil.

Yvan Arsenijevic se souvient quand l'endroit, au début de

l'année 2000, n'était rien qu'une grande pièce entre quatre murs.

Depuis deux ans. on y mène des experiences de haut vol. A 42 ans,

ce biologiste de lormation dirige ce tout jeune Institut d'oculo-

génétique et les clix personnes qui y travaillent, à Lausanne, dans

l'enceinte de l'Hôpital ophtalmologique Jules Gonin. «Linitiative
de la creation lIc cette unité revient aux généticiens lausannois
Francis Munier et David Schorderel. Us travaillaient sur des gènes

impliques dans des maladies oculaires quand ils ont voulu savoir à

quoi servaient réellement ces gènes.» A l'époque, Yvan Arsenijevic
n'est pas un spécialiste de l'oeil. «C'est quand j'ai commencé à me
documenter que j'ai découvert que 3% des plus de 60 ans sont
atteints de dégénérescence rétinienne et 30% des plus de 80 ans.

La cécité est très souvent l'aboutissement de ces maladies et les

traitements sont pratiquement inexistants.» Certes, il s'est long-

temps passionné pour le système nerveux central, dont font partie
le nerf optique et les cellules photoréceptrices qui constituent la

rétine, mais il doit sa nomination à une autre compétence: sa con-
naissance cles cellules souches.

Débuts prometteurs
Le sujet est aujourd'hui brûlant. Et le branle-bas de combat scienti-

fique général. Partout, on entend, on lit les immenses espoirs théra-

peutiques que soulèvent ces cellules. Yvan Arsenijevic n'est pas

nouveau dans le domaine puisqu'il a eu la chance d'aller travailler

avec Samuel Weiss, un chercheur canadien, peu après que ce dernier

eut découvert ces cellules si particulières, en 1992. «Ce fut une

période incroyablement féconde pour moi. J'étais avec des gens qui
ouvraient une nouvelle voie et les idées que j'apportais marchaient
à merveille. Nous avons eu tellement tie bons résultats.» La période
faste n'est pas finie, mais il s'agit tout de même d'être prudent. «Ce

domaine est tout simplement fascinant, mais certains chercheurs

se laissent parfois dépasser par leur enthousiasme.»
Il est vrai que les cellules souches ont tout pour faire tourner

la tète puisqu'elles ont l'incroyable pouvoir d'engendrer, sur com-
mande, dillérentes cellules spécialisées. On en distingue générale-

ment tie deux sortes. Tout d'abord, les cellules souches embryon-
naires qui, comme leur nom l'indique, apparaissent aux premiers
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Les chercheurs /ausanno/s ont obtenu c/es résu/-

tats probants en /nyectant des ce//u/es souches

dans des yeux d'an/maux de /aborato/re comme
des pou/es

stades du développement de l'embryon. On les qualifie de toti-

potentes, car elles sont capables de donner naissance à n'importe
quels types de cellules spécialisées. Ensuite les cellules souches

adultes, baptisées ainsi parce qu'elles existent chez les organismes
adultes. Elles, par contre, n'ont généralement pas le pouvoir des

premières.
«Dans ce laboratoire, nous poursuivons trois buts. Le premier

est une recherche fondamentale où nous essayons de comprendre
la biologie des cellules photoréceptrices el du tissu qui les nourrit,

l'épithélium pigmentaire. Les deux suivants ont tous deux une

vocation thérapeutique. La thérapie génique tout d'abord. Lidée

est, par exemple, de réparer les cellules photoréceptrices non
fonctionnelles en en y injectant le gène qui leur fait défaut grâce

à un vecteur, un virus que nous avons rendu inolfensil mais qui
conserve son pouvoir d'entrer en contact avec les cellules. Et puts
il y a la thérapie cellulaire. C'est là qu'interviennent les cellules

souches. En les injectant dans l'oeil, on aimerait qu'elles migrent

vers la rétine et qu'elles donnent naissance à de nouvelles cellules,

photorécepteurs ou epithelium, pour remplacer les zones endom-

magées qui sont à l'origine de la dégénérescence.»

Cellules irremplaçables
Si la première voie thérapeutique devrait entamer, dans un labo-

ratoire ou dans un autre, ces essais cliniques d'ici à cinq ans envi-

ron, la seconde n'arrivera pas à un tel stade avant dix ans. Rien de

surprenant. La thérapie cellulaire est la cadette, la petite dernière.

Elle a besoin de grandir. Même si l'équipe d'Yvan Arsenijevic
avance à grands pas. Elle a, par exemple, réussi à isoler des cellules

souches adultes qui se trouvaient en périphérie de la rétine et aux

abords de l'iris. Après avoir réussi ce tour de force, les biologistes
lausannois ont observé, à la suite de l'injection de ces cellules

souches dans des yeux d'animaux de laboratoire, que certaines

cellules migraient effectivement vers la rétine. Ce n'est que la

première étape bien sûr. Si les souris ou les poulets de laboratoire

permettent d'observer et de comprendre de nombreux phéno-

mènes, ces modèles animaux ont leurs limites quand il s'agit de

mettre au point des thérapies pour l'homme.

«C'est pour cela, reprend le directeur du laboratoire, que nous

avons besoin de cellules humaines. Et notre seule façon de les

obtenir, c'est grâce au don d'organe. Il laut saluer ici les médecins

et les familles qui rendent ces dons possibles. Les yeux sont gé-

néralement la dernière chose que les parents du défunt acceptent
de léguer a la science. Pourtant, grâce a elles, nous pouvons mener
des expériences essentielles in vitro.» Malheureusement, il est peu

probable que l'on puisse rendre la vue à ceux qui l'ont déjà perdue.

Car la dégénérescence n'entraîne pas seulement la perte des cel-

Iules, elle se traduit également par un réarrangement aberrant des

cellules rétiniennes qui subsistent. Aussi, même si l'on réparc les

cellules déficientes, on pense qu'elles resteront incapables d'établir

correctement la connexion avec les neurones rétiniens. Néanmoins,

les résultats chez les modèles animaux laissent espérer que l'on

pourra tout de même intervenir efficacement pendant le processus
de dégénérescence. «C'est pour cette raison qu'il faudra sans doute

mettre en place un programme de dépistage car les gens ne se

rendent pas toujours compte assez tôt de la maladie. Combinés

avec les nouveaux traitements, les biologistes leronl sans doute

reculer la cécité.»

La science est bien la lille des Lumières.
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