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Cellules musculaires
contre I'incontinence
Cela fait longtemps que les medecins
revent de reparer les tissus endommages ä

coup de cellules fraiches. Et, par exemple,
de damer le pion ä 1'incontinence, en
renfor^ant le sphincter affaibli au moyen
de nouvelles cellules musculaires.
Par Ori Schipper

Pour
Daniel Eberli, la «nouvelle revo¬

lution medicale» est toute proche.
Urologue ä l'Höpital universitaire
de Zurich, ce chercheur se consacre

ä la lutte contre I'incontinence, qui touche
220 millions de personnes dans le monde. Il
a d'abord teste son idee therapeutique sur
des rats, puis sur des chiens, creant ainsi,
pas ä pas, les fondements qui lui permet-
tront, peut-etre cette annee dejä, de recol-
ter enfin les fruits de ce qu'il a seme avec
perseverance: des cellules souches censees
redonner au sphincter vesical du tonus,
ahn d'etre ä nouveau capable de bien fer-
mer l'uretre qu'il entoure.

L'urine s'ecoule depuis la vessie par
l'uretre, ä moins que le sphincter contracts

l'en empeche. Mais lors d'un accouchement,

ce muscle circulaire est souvent mis
ä mal. Les contusions et l'usure de l'äge
font qu'une femme de plus de 50 ans sur
quatre perd de l'urine lorsqu'elle rit, tousse
ou eternue. Les hommes aussi deviennent
souvent incontinents avec l'äge, notam-
ment apres avoir subi une prostatectomie.
Les traitements actuellement disponibles
ciblent tous les symptomes, sans rien
changer ä la cause: l'afTaiblissement du
sphincter.

Avec son equipe, Daniel Eberli poursuit
l'objectif suivant: prelever sur ses patientes
une petite portion de masse musculaire
dans le mollet, isoler en laboratoire les
cellules progenitrices musculaires et injecter,
trois semaines plus tard, leurs millions de
descendantes dans le sphincter, pour que
certaines d'entre elles y forment de nou-

If
velles fibres musculaires. «La logique de
l'idee est simple, mais sa biologie compli-
quee», souligne-t-il.

Le champ ou se pressent les cellules
souches, pour y jouer les prodiges biolo-
giques omnipotents,a enormement grandi,
et s'est aussi beaucoup ramifie au cours des
dernieres annees. Aujourd'hui, il existe de
nombreuses sortes de cellules souches. On
considere que plus la cellule est ä un stade

precoce et immature, plus son potentiel de

developpement est important, tout comme
les espoirs qui reposent sur elle. A cote des
cellules souches pluripotentes embryon-
naires et induites, susceptibles de se
transformer pratiquement en n'importe quelle
cellule, il existe aussi des cellules
progenitrices specialisees, dont le potentiel de

developpement reste toutefois encore limi-
te. C'est sur ces dernieres que mise Daniel
Eberli.

Priority ä l'interet des patients
Son choix s'explique pour deux raisons. La

premiere, c'est la priorite qu'il accorde, en
tant que medecin, ä l'interet des patients.
Ii veut eviter ainsi tout risque de cancer
associe aux cellules immatures. Si les
cellules progenitrices musculaires peuvent
se diviser, elles sont en effet dejä sufhsam-
ment determinees dans leur developpement

pour se transformer uniquement en
cellules musculaires et non en tumeurs
malignes. Dans le cadre d'essais sur des

souris, le groupe de Daniel Eberli a par
ailleurs montre que les cellules progenitrices

dans le sphincter emettaient des

28 Fonds national suisse - Academies suisses: Horizons n°98

L'idee est simple mais sa realisation
plus compliquee: prelever du tissu
musculaire dans le mollet, isoler des
cellules en laboratoire et injecter
ensuite leurs descendantes dans
le sphincter. C'est ainsi que I'on
devrait pouvoir combattre I'inconti-
nence. Illustration: Elisa Forster

hormones et influenqaient de ce fait leur
environnement immediat, de maniere ä

pouvoir se developper sans etre perturbees.
Elles refrenent meme ainsi la croissance de
cellules tumorales.

Deuxiemement, les cellules progenitrices

musculaires se trouvent facilement,
car elles sont stockees dans chaque muscle,
ä la peripherie des fibres. «Elles sont la roue
de secours naturelle du muscle, precise le
chercheur. Leur travail consiste ä reparer
et remplacer les fibres musculaires defec-
tueuses. Une täche qu'elles accomplissent
aussi quand nous ne les cultivons pas.» Et
comme il entend traiter ses futurs patients
avec leurs propres cellules souches, leur
Systeme immunitaire ne les rejettera pas,
ce qui permettra de renoncer ä un traite-
ment aux immunosuppresseurs.

Compenser la montäe de la pression
Le tissu donneur prevu est un petit muscle
du mollet, le muscle soleaire (Musculus so-
leus). «Ii s'agit d'un reliquat de revolution,
dont la medecine sait aujourd'hui qu'il sert
de stock de pieces de rechange, lorsqu'il
faut un nouveau tendon, par exemple»,
explique-t-il. Ce muscle, qui permet de garder

l'equilibre, est principalement consti-
tue de fibres musculaires lentes, comme le
sphincter. Ce dernier doit pouvoir reagir ra-
pidement, notamment en cas de toux, pour
compenser la montee rapide de la pression
dans la vessie. Mais sur le fond, sa fonction
repose sur des fibres lentes, capables de se
contracter et d'exercer une force continue
durant plusieurs heures.

«Le muscle soleaire est
un reliquat de revolution
qui sert aujourd'hui dejä
ä la medecine de stock de
pieces de rechange.»

Daniel Eberli

Dans son cheminement vers un traitement
de l'mcontinence par cellules fraiches,
le groupe de Daniel Eberli a recemment
franchi un nouvel obstacle. Normalement,
les cellules souches ou progenitrices sont
alimentees en laboratoire par une solution
nutritive contenant notamment du serum
de veau. Si des cellules cultivees de la sorte
etaient utilisees dans un traitement, elles
offriraient une porte d'entree ideale aux
virus des bovins. Les scientifiques zurichois
ont developpe une solution nutritive dite
non xenogenique, contenant exclusive-
ment des composants d'origine humaine.
«Une täche ardue, se souvient l'urologue.
Pendant deux ans, les cellules n'arretaient
pas de mourir. Jusqu'ä ce que nous trou-
vions la bonne methode.»

Daniel Eberli a egalement cree ä l'hö-
pital un laboratoire special destine ä la
culture cellulaire sterile et a engage des

collaborateurs qui documentent meticu-

leusement les etapes de la production. Car
meme si les cellules proviennent chaque
fois de patients differents, elles doivent etre
cultivees de fa?on standardisee si l'on veut
qu'elles soient autorisees ä des fins medi-
cales.Entre-temps,les dossiers necessaires
pour cette autorisation remplissent trois
classeurs federaux. «Nous aurons bientot
tout reuni», note Daniel Eberli. Si l'etude
obtient un feu vert, ce sera la premiere fois
que des cellules progenitrices seront tes-
tees sur l'etre humain en Suisse.

L'etude prevoit le traitement
experimental de vingt patientes. D'apres le calcul
de Daniel Eberli, 2,5 millions de francs
seront necessaires, soit plus de 100 000 francs
par patiente. Si la methode est largement
diffusee, ces coüts devraient baisser avec le
temps. «A leurs debuts, les cassettes video
coütaient 100 dollars. Et ä la fin, ä peine
quelques cents», rappelle-t-il. Le finance-
ment de son etude clinique n'est actuellement

pas encore assure. Pour lui, il est
toutefois exclu d'abandonner si pres du but.
Maintenant que les promesses des cellules
souches sont ä portee de main, Daniel Eberli

trouvera bien un moyen de participer ä

l'avenement imminent de cette revolution
medicale.
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