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«Lidéal serait que l’organe sauto-répare»
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Culture de cellules souches neuronales. Une piste pour remplacer des cellules cérébrales endommagées. ARCHIVES
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traiter les leucémies fonctionne
bien depuis une trentaine d’années.
Ily a aussi la transplantation de
peau pour les grands brilés.
Comme il faut plusieurs semaines
pour amplifier leur propre peau a
partir de cellules souches conte-
nues dans I'épiderme resté intact,
onrecouvrait jusqu'ici les plaies
avec des lambeaux de peau de
cadavre. Le CHUV a développé une
banque de cellules foetales progé-
nitrices de peau, qui produisent
des pansements plus efficaces.

-Ya-t-il d’autres thérapies cellulai-
res déja pratiquées?

—Pour les patients diabétiques, il y
ala transplantation de cellules
pancréatiques, quon appelle flots
de Langerhans, isolée a partir d'un
donneur vivant ou décédé. Cesilots
contiennent les cellules qui sécre-
tent I'insuline. Une fois transplan-
tées dans le foie, celles-ci peuvent
répondre aux variations de sucre
dansle sang. A Genéve, une cin-
quantaine de préparations sont
réalisées chaque année et envoyées
en Suisse et dans le reste de I'Eu-
rope.

- Quelles thérapies sont i l'essai?
—Une stratégie d'immunothérapie
des tumeurs du Dr Nicolas Mach,
des Hopitaux universitaires de
Geneve, est proche des premiers
tests chez 'homme. On prend des
cellules de la tumeur d'un patient
et on les encapsule avec des adju-

vants. Apres une chimiothérapie ou
une ablation de la tumeur, on
implante ces capsules chez le
patient. Celles-ci activent le sys-
téme immunitaire de maniére
optimale, pour détruire d’éventuel-
les cellules tumorales résiduelles
qui pourraient produire des métas-
tases.

—Avez-vous des exemples d’essais
qui sont déja en cours?

—QOui, 4 Bile, ils arrivent a refaire du
cartilage. Is ont déja traité quel-
ques patients dont 'os du nez était
détruit, par exemple. Par ailleurs,

nous travaillons d Genéve sur des
cellules souches qui entourent nos
vaisseaux. Trois premiers enfants
ont été transplantés en Italie l'an-
née passée, pour régénérer les
muscles, dans le cas d'une maladie
appelée dystrophie musculaire de
Duchenne. En fonction des résul-
tats, nous pourrions étre un des
acteurs dans des essais multicentri-
ques a venir.

—Du coté des cellules souches em-
bryonnaires (CSE), il était question
de traiter la rétine...

- En effet, les chercheurs sont
proches d'une application. Il est
assez facile d'obtenir de I'épithé-
lium rétinien pigmenté a partir de
CSE. Ces cellules donnent l'espoir
de retrouver la vue a des patients
souffrant d'une dégénération de la
rétine.

- A-t-on déja testé des thérapies d
base de CSE sur 'homme?

-La compagnie américaine Geron a
dérivé des cellules souches nerveu-
ses d partir de CSE, et les a trans-
plantées a une vingtaine de pa-
tients qui souffraient de lésions de
la moelle épiniére. Ils ont aban-
donné, pour des raisons financié-
res. Je pense qu'ils se sont lancés
juste un peu trop tét. Ils ont énor-
mément investi dans une lignée
cellulaire - 1a premiére, dérivée en
1998 - qui n'était peut-étre pas
optimale. Mais un autre essai est
prét a démarrer en Floride.

— Pour quelles autres pathologies
mise-t-on sur les CSE?

—Pour des maladies dégénératives,
comme celle de Parkinson. Des
transplantations cellulaires d partir
de neurones foetaux ont été faites
parle passé.Ily a eu des améliora-
tions dans certains cas mais aussi
des effets secondaires, comme des
mouvements non controlés, dans
d’autres. Pour les CSE, les essais sur
des animaux sont probants. Il s'agit
d’avoir les bonnes cellules et une
préparation quirespecte tous les

standards de sécurité. Cela de-
mande beaucoup de controles, les
chercheurs y travaillent.

- Eta part le Parkinson?

- Presque toutes les maladies oit
vous avez une destruction sélective
de cellules et ou vous voulez régé-
nérer le tissu ou faire en sorte qu'il
ne dégénére pas davantage.llya
beaucoup d'essais avec des cellules
souches de la moelle pour les tissus
du cceur. Elles ne se transforment
pas en cellules cardiaques mais
ellesaménent un bénéfice transi-
toire en sécrétant des protéines et
des hormones qui empéchent le
ceeur d’évoluer de maniére trop
négative, i la suite d'un infarctus,
par exemple. Ce n'est pas encore la
panacée. Pour recréer des cellules
cardiaques, il faut des progéniteurs
cardiaques qu'on obtient, notam-
ment, a partir de CSE ou de cellules
souches pluripotentes induites
(iPS) - ces cellules adultes que I'on
peut reprogrammer pour qu'elles
puissent se spécialiser dans tous les
types cellulaires. A Paris, un essai de
pansement a base de CSE n'attend
plus que le feu vert des agences
nationale et européenne.

— Les iPS vont-elles remplacer les
CSE?

—Elles ont l'avantage de ne pas étre
dérivées a partir dembryons, mais
il ya aussi des problémes inhérents
a ces cellules. Une étude a montré
quelles sont plus susceptibles de
provoquer des tumeurs.

— Quels sont, d vos yeux, les défis
majeurs dvenir?

~Il est beaucoup plus facile de
cultiver des cellules en deux di-
mensions, mais, pour recréer un
tissu, il faut penser en trois dimen-
sions. Une partie de la recherche
soriente actuellement vers des
stratégies d’ingénierie tissulaire. 11
sagit également de comprendre
comment le tissu est structuré. Si
vous voulez régénérer un organe
entier, vous devez probablement
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utiliser plusieurs types cellulaires,
et ceux-ci doivent s'organiser. On
sait que les cellules se parlent entre
elles, mais peut-étre faut-il les
aider. A long terme, une fois que
l'on aura compris tout cela, I'idéal
serait d’arriver a faire en sorte que
les cellules souches naturellement
présentes dans un organe s'activent
correctement, et que celui-ci sauto-
répare efficacement.
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