TELEVIE

Televie, des annees
deS pI‘OgI‘eS I'avenir ?

Porter plus loin cette « médecine personnalisee »
ou « medecine de précision » :
comprendre le cancer de chaque patient

et lul opposer un traitement personnel.
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Telévie, solidarité et espoir

Depuis 1989, Televie ce sont des centaines de millions
d’euros, des milliers de bénévoles, de chercheurs, d heures
de travail pour faire progresser la connaissance.

POURQUOI ?

Parce que le cancer est la deuxieme
cause de mortalite en Belgique

Parce que chaque annee plusieurs
dizaines de milliers de nouveaux cas sont
diagnostiques en Belgique

Parce que pour lutter il faut comprendre
Parce que la recherche est la meilleure
arme contre le cancer

Parce que la recherche a un cout

Parce que la vie n"a pas de prix « La lutte contre le
cancer est intense et de
plus en plus basée sur
la connaissance... 1l faut
des cerveaux, des bras et
de l’argent. ») Arsene Burny




TELEVIE

Le Telévie, a quol ca sert?

e RECHERCHE FONDAMENTALE OU CLINIQUE
Des milliers de projets de recherche et plus de
2.250 scientifiques finances.

e BANQUE DE SANG DE CORDON PROGRES DANS LE TRAITEMENT

Création de l'une des plus importantes banques de sang DES CANCERS: CHAQUE PAS EST
de cordon au monde ou sont stockés les sangs de cordon. IMPORTANT!
Riches en cellules souches, ils permettent de réaliser des Les avancées dans le traitement
greffes et de guérir de nombreux patients. du cancer ne sont possibles qu en
combinant les données de nombreux
e REGISTRE DES DONNEURS travaux de recherche. Les travaux
Ce registre stocke les caractéristiques sanguines (groupe soutenus par le Televie, associes

HLA) des volontaires disposés a faire don de leurs cellules a ceux realises dans d’autres
souches a un patient. laboratoires situes dans d’autres pays,

contribuent ainsi a lameélioration du

e SUIVI ET TRAITEMENT DU PATIENT traitement des cancers
Financement de nouvelles techniques garantissant 'acces
a des traitements de pointe.

% chercheurs
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L.es cellules souches
« cancereuses )

La cause de I'agressivite
de nombreux cancers
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CANCER

Mise en évidence par la recherche
fondamentale, les cellules souches
«cancereuses » semblent &tre 3
Lorigine de l'agressivité de nombreux
cancers. Chez la souris, les chercheurs
ont pu mettre en évidence que les
cellules souches « cancéreuses » ont
un taux d'agressivité supérieur sux
cellules cancéreuses différenciées.
Plus la tumeur est agressive, plus il est
fréquent que la division d'une cellule
souche engendre une nouvelle cellule
souche.
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CANCER

L.es types de cancer

A peu pres tous les tissus
peuvent etre touches

Presque tous les tissus de notre organisme peuvent etre affectées par
des dereglements, conduisant au developpement de cancers, dont les
causes, les evolutions et les conséquences sont tres diverses.

Cevyeau

Troide




CANCER

L.e cancer, c’'est quo1 ?

6 lettres qui font basculer une vie
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C'est une maladie qui commence dans nos
cellules. Les 10.000 milliards de cellules du
corps humain sont programmees pour se
développer, fonctionner et mourir (apoptose].
Mais il arrive qu'une cellule se multiplie a Uinfini
de maniere anarchique. Cet amas cellulaire , ,

i dre La ol q Lul : " Les cellules cancereuses restent Les cellules cancereuses se
LU [Pl prer.w fo el pe B elos C_e HLES SAINES € confinées dans les tissus. glissent dans la circulation
perturbe voire bloque le fonctionnement sanguine ou lymphatique.
de Uorgane ou elles se développent.

Cancer : mot latin qui
signifie « crabe »

« Le cancer a des veines

éetendues de tous cotes,
de méme que le crabe a
des pieds ») Hippocrate




Comment soigner
le cancer

Differentes technigues peuvent etre combinées et le choix du traitement
dépend du type de cancer et du stade auquel il a éte découvert.

Radiotherapie :
détruire les cellules
cancereuses par de

Chirurgie : operer le fortes doses de rayons.

patient pour enlever la

tumeur canceéreuse. .. , : .
Chimiotherapie : administrer des

medicaments par voie orale ou
par intraveineuse qui détruisent
les cellules cancereuses et les
empechent de se multiplier.

Il est souvent plus efficace de
combiner plusieurs medicaments
[= polychimiothérapie].

Le choix du traitement dépend
du type de cancer et du stade
auquel il a eté découvert.



La chirurgie

Une approche multidisciplinaire

L a chirurgie des tumeurs cancereuses doit réepondre a deux objectifs :

eoter la tumeur en totalite, avec des marges de resection saines

epréserver les structures anatomiques voisines non atteintes ou en
cas d'impossibilite, les reconstruire pour respecter la qualite de vie.

L'indication et la realisation d'un geste
chirurgical pour un cancer dépendent

des caracteristiques de la tumeur, de son
agressivite, de son extension non seulement
locale, mais aussi regionale via le réseau des
ganglions et des vaisseaux lymphatiques.

Il est impeératif que les différents
spécialistes impligués dans la prise en
charge de la maladie mettent en commun
leurs competences. Cette approche
multidisciplinaire permet de
définir la ligne de conduite la plus
appropriée pour chaque patient :
a savoir la place a accorder aux
differents moyens therapeutigues
que sont la chirurgie, la
radiotherapie et les médicaments
[chimiothérapie, nouvelles
molécules...) et préciser la
facon de les combiner.




L.a radiothéerapie
Fractionner pour guerir

L a base du traitement est le rayon X de tres haute energie obtenu par
accelérateur lineaire. La radiothérapie est souvent utilisee dans une strategie
plus vaste, avec la chirurgie et les medicaments.

AUJOURD'HUI

e | aradiotherapie de conformation est LAVENIR
un traitement en « 3 dimensions » de e |'utilisation de rayonnements differents : les

plus en plus précis grace a limagerie. faisceaux de protons ou de particules plus
'irradiation des zones malades se lourdes (atomes de carbone, de néon, de bore).

fait avec une precision de l'ordre de * La miniaturisation de lappareillage.

5 mm. La protection des organes sains
avoisinants est fortement améliorée. —> L utilisation de radiations restera un traitement

majeur du cancer. Un secteur d'avenir,

De nouveaux appareils sont apparus qui a besoin de medecins, de chercheurs,

élargissant les possibilités de traiter dingénieurs et de physiciens, sans oublier les
des zones délicates (base du cerveau, parameédicaux (infirmieres et technologues).

colonne vertébrale).

- le cyberknife,

- la tomothérapie,

- des accelerateurs modifies

pour une therapie dynamigue
[RapidArc, Vmat).

50% des cas de
cancer gueris grace

a I'utilisation des
rayons, soit seuls, soit
en associlation.




L.a chimiotherapie
Le traitement a double tranchant

La chimiothérapie ou « chimio » : traitement a base de substances
chimiques gul agit dans tout le corps et permet d atteindre les
cellules cancereuses de la tumeur initiale ou les metastases.
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—> Son administration se fait par injection ou par voie orale
d'un cocktail de medicaments avec des mecanismes
d'action et des effets secondaires differents pour obtenir
une efficacité optimale tout en limitant la toxiciteé.

- La chimiotherapie s'attaque aux cellules a
multiplication rapide, ce qui est le cas des cellules
cancéreuses qui se renouvellent en permanence. Buts recherches :
Les cellules saines a division rapide sont egalement e guérir le patient,

affectées par la chimiothérapie. C'est le cas des cellules e réduire la taille de la tumeur

des bulbes pileux, du sang, des muqueuses digestives...,
ce qui explique les effets secondaires rencontres

tels que la perte de cheveux, hemorragies,

infections, vomissements et diarrhées....

avant un traitement local,
e prévenir/retarder la rechute,
e ralentir la progression
du cancer et soulager les
symptomes.



La gretfe de cellules

souches

Traiter la maladie avec plus d'énergie

La greffe de cellules souches provenant de la moelle osseuse
permet de remplacer la moelle malade par une moelle saine qui
recolonisera le corps du patient leucémique de cellules saines.

OU TROUVE-T-ON LES CELLULES SOUCHES ?
e Dans la moelle osseuse

e Dans le sang périphérigue

e Dans le sang de cordon

—> Le futur: recruter les cellules souches dans les tissus
Présentes dans tous les tissus, les cellules souches
participent au renouvellement de tous nos organes tout au
long de la vie. En etudiant les mécanismes qui régissent
leur fonctionnement, on pourrait découvrir de nouveaux
traitements capables de les mobiliser en cas de besoin.
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Les plaquettes Les globules
rouges
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BANQUE DE SANG DE CORDON
Une fois preleve, le sang de
cordon est envoye dans la
banque de sang de cordon.

Il sera caractérisé (typage

HLA) et les cellules souches
seront congelees. Plus de
8.000 prelevements de sang de
cordon au sein de cette banque
ce qui en fait la plus importante
d Europe voire du monde.
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Les globules
blancs




La gretfe de cellules souches

Le patient recoit la moelle d'un

donneur compatible au niveau HLA

pour que la greffe ne soit pas rejetee.

—> freres et sceurs ont 1 chance sur 4
d'étre compatibles

—> vrals jJumeaux sont toujours
compatibles

Le patient est le donneur et le
receveur. Les cellules du patient ont
ete prélevées et congelees lorsqu'il
ne presentait plus aucun signe de
maladie. Les cellules pourront lul
etre reinjecté en cas de rechute.
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NOUVEAUX TRAITEMENTS

Les cellules souches
mesenchymateuses

Des cellules a haut pouvoir
de différenciation et de proliferation

' etude de ces cellules est une voie prometteuse pour
la medecine regénératrice et la therapie cellulaire.

moelle 8Ta\iise cordon
ponction sternale traitement
ou crétes 1lliaques enzymatique

\ /

on isole les cellules
souches mesenchymateuses

ellules peuvent se difféerencier elules

graisseuses // \ cartllagmeuses
cellules \Z \[/ &/ cellules

des muscles
cardiaques

0OSSeuses cellules cellules

endothéliales du foie

J

Perspectives thérapeutiques :
e Accelere la prise de greffe

e Combat le rejet de la gretfe
e Répare les os et le cartilage




NOUVEAUX TRAITEMENTS

Immunothérapie

Renforcer les reponses
de notre systeme immunitaire

w&’&w W U o,
i &é g CW pﬂﬂd%qqe Le systeme immunitaire, outre

@\ ijP\V\OQyJR son_role dans la défense contre
les Infections, est capable de
devenues anormales, telles que les

reconnailtre et détruire des cellules

cellules cancéreuses.

CANCEREVSE

Toutefols, la tumeur

peut mettre en place des
mecanismes lul permettant
d'échapper aux attagues du
systeme immunitaire.
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Les principales strategies de
[immunothérapie du cancer visent a :
1) vacciner les patients contre leurs

cellules tumorales ;

3 2] stimuler les réponses
iImmunitaires anti-tumorales des
patients ;

3) fournir aux patients le moyen de
/\ 2 3 combattre les cellules tumorales,
notamment par linjection
K / o d'anticorps ou de lymphocytes T
Y ivvw\u\vu{c [immunothérapie passive).

Twmunite ACTIVE ' PASSIVE



Medicaments « ciblées »

Ne pas punir les bonnes cellules
avec les mauvaises

GENETIQUE

De nouvelles techniques permettent
d'établir une « empreinte digitale » de
la tumeur d un patient et d'adapter le
traitement. Le but de ces approches
Innovantes est de personnaliser le
traitement pour chaque patient.

Quand le traitement dure longtemps,
certaines cellules cancéreuses
finissent par trouver des moyens
pour résister a l’'action des —
medicaments. Le traitement n’est

plus efficace et il faut changer de

traitement.

C’est pourquol il est nécessaire de
comprendre tous les mécanismes mis
en place par les cellules tumorales
pour résister au traitement et
combiner plusieurs medicaments
ayant un mode d'action difféerent.



L'angiogenese

Quand les vaisseaux sanguins
allmentent les cellules tumorales

Langiogenese est le processus de formation des vaisseaux
sanguins. Ce processus implique la migration, la croissance
et la difféerenciation des cellules endotheliales qui composent
les vaisseaux sanguins.

cancer
invasif

tumeur
bégnine

cellules
normales

anglogene

valsseau
sanguin sanguin sanguin

valsseau valsseau

meétastase

POURQUOI LANGIOGENESE EST-ELLE IMPORTANTE POUR LE CANCER ?

Lorsque la tumeur grandit au-dela de quelgues millimetres, elle a besoin de vaisseaux
sanguins pour sa croissance. Pour cela, les cellules tumorales stimulent les vaisseaux sanguins
a se former en envoyant des signaux angiogenes. Les nouveaux vaisseaux sanguins fournissent

alors les nutriments et 'oxygene dont la tumeur a besoin. Le cancer peut alors se developper
en un cancer invasif qui envahit les tissus voisins. Ces nouveaux vaisseaux sanguins procurent
egalement une voie de sortie aux cellules cancereuses qui peuvent se repandre dans le reste du
corps et s'y developper, ce sont les métastases.




NOUVEAUX TRAITEMENTS

Les meédicaments
anti-angiogenes

Comment fonctionnent-ils ?

Il existe deux grands types de médicaments
anti-angiogenes :

/N

Les anti-angiogenes qui
bloquent le processus
d’angiogenese et
asphyxient la tumeur
existante.

Les anti-angiogenes VDA
(pour vascular disrupting
agent) qui détruisent la
cellule endothéliale a
I'intérieur de la tumeur.

QUEL EST AVANTAGE DES MEDICAMENTS ANTI-
ANGIOGENES PAR RAPPORT AUX THERAPIES

CONVENTIELLES? Actuellement, cette combinaison
Les medicaments anti-angiogenes sont uniques dans le de chimiothérapie et médicaments

sens ou ils ciblent non pas les cellules tumorales, mais anti-angiogénes est parfois

les cellules des vaisseaux sanguins. Dans certains types recommandée pour certains types
de cancer, le blocage de l'angiogenese est plus efficace de cancer du colon du rein ou du
lorsqu’il est combiné a d’autres therapies conventionnelles poumon. P[usieurs'étudeg cliniques
comme la chimiotherapie. [l semble en effet que ces sont en cours pour tester ces
drogues, via une normalisation des vaisseaux sanguins des traitements combinés pour d’autres
tumeurs, permettent un meilleur acces des medicaments types de cancer.

de la chimiothérapie rendant celle-ci plus efficace.




La therapie genique -
epigenetique
Le cancer, une maladie génétique

Ce n’est pas parce gue le cancer est une maladie genetique gu’'il est
héréditaire. Lanomalie génétique peut etre provoquée par une mutation
de LADN ou par des pertubations epigenetiques.

Non héréditaire

[ 'anomalie génetique est provoquée
parlenwronnement virus, radiation,
tabac, alcool, substances chimiques, ..

L N

Heéréditaire
'anomalie génetique est transmise
par les spermatozoides ou les ovules
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Le but des thérapies geniques et
epigenetiques est de restaurer
l'equilibre d’expression entre

les oncogenes et les genes
suppresseurs de tumeur, altérés
dans le cancer. Nous connaissons
de mieux en mieux ces genes et
NOUS pouvons agir precisement
SUr eux.

La therapie genique fait intervenir
des virus artificiels qui contiennent
solt une copie normale d'un

gene muté dans le cancer (gene

médicament) soit un gene létal
pour la cellule tumorale (gene
toxique). Les virus infectent les
cellules cancéreuses: le gene
medicament y restaure l'activite
du gene mute tandis que le gene
toxique les tue.

Les méedicaments epigenetiques
actuels empéchent les
modifications des protéines

qui inactivent les genes et vont
permettre a la cellule de rétablir
[activité des genes suppresseurs
de tumeur.
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LEUCEMIE

Les cellules du sang
D’ou viennent-elles ?

Afin de bien comprendre la leucémie, il est important de
connaitre les differents types de cellules gui constituent le
sang et de savoir comment elles sont fabriguees.

Z;/

multiplication
des cellules souches

R N
différenciation

A \

globules plaquettes

rouges
‘ globules %

blancs
e
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HEMATOPOIESE :
Processus permettant la

creation et le renouvellement
des cellules du sang.




LEUCEMIE

Les cellules du sang
Quelles sont-elles ?

globule
plaquette blanc
plasma
liquide) globule
rouge

LES GLOBULES ROUGES :

Prennent en charge l'oxygene (0,) grace
a 'hémoglobine gu’ils contiennent et qui
leur donne la couleur rouge.

Les globules rouges circulent dans tout

le corps, ils distribuent 'O, aux organes
Jouent un role primordial et reprennent le COZ_

dans le processus de
coagulation. Les plaquettes

servent a eviter le

salgnement en colmatant
les breches des vaisseaux

>anguins. LES GLOBULES BLANCS :
Polynucleaires neutrophiles et
macrophages phagocytent (ingerent)
et détruisent les bacteries.
D'autres [lymphocytes B) produisent des
anticorps qui participent a 'élimination des
micro-organismes, produisent des cytokines
qui controlent les réponses immunitaires
[lymphocytes T auxiliaires) ou tuent les cellules
infectées par des virus et certaines cellules
cancéreuses (cellules T cytotoxiques).




LEUCEMIE

La leucemie
Qu’'est-ce que c'est ?

. a leucéemie ou leucose est un

cancer affectant les cellules du sang. LEUCEM‘E

A ne pas confondre avec les Q\Véﬁf‘@
lymphomes qui sont aussi des QUe Cest?
tumeurs des cellules du sang, | = Du grec
mais se developpant dans les aires NA )= leukos=blanc
lymphoides secondaires (ganglions, = haimgisang

rate, amygdales]

Quatre types de leucémies

Caracterisée par la proliféeration Caractérisée par la

proliféeration rapide de cellules
iImmatures de la moelle
osseuse, anormales et non
fonctionnelles. Les leucémies
algues se volent a tout age.

de cellules matures de la
moelle osseuse, anormales
et non fonctionnelles. Les
leucémies chroniques se
voient principalement chez les
personnes agees.

/N /N

Leucemie lymphoide Leucemie myeloide Leucemie lymphoide Leucemie myeloide
chronique (LLC): chronique (LMC): aigué (LLA): aigué (LMA):
proliferation des proliferation des proliferation des proliferation des

globules blancs dits globules blancs globules blancs dits globules blancs dits
« lymphocytes » dits « polynucléaires » « lymphocytes » « polynucléaires »



LEUCEMIE

L.es symptomes
de la leucemie

L es symptomes commencent a se manifester a mesure que
les cellules leucemiques se developpent et que la moelle
osseuse n est plus capable de tabriquer les cellules sanguines
normales dont lorganisme a besolin.

L es leucémies chroniques sont generalement bien tolerees.

L es leucémies aiguées peuvent provoguer :

‘ Q <%,

Un manque

Un manque de plaquettes Un manque
de globules (thrombopénie) de globules blancs
rouges (leucopénie)

Tous ces signes ne signifient pas
nécessairement qu’on souffre
d'une leucémie. Seul un médecin
peut la diagnostiquer.



Le diagnostic
de la leucemie

LANALYSE SANGUINE

A partir d’échantillons de sang, on vérifie
la quantite et l'apparence des differents
types de cellules sanguines.

En regardant le sang au microscope,

on s'apercolt qu’il y a des cellules
leucemiques dans le sang et qu’il n'y a

pas assez de globules rouges, de globules
LA BIOPSIE DE MOELLE OSSEUSE blancs ettde p[aquetteg_

Une biopsie est géneralement requise pour
etablir avec certitude un diagnostic de leucémie.
- prelevement des cellules de la moelle osseuse
—> examen au microscope. Si des cellules leucémiques
sont presentes dans la moelle osseuse, il faudra ensuite
déterminer leur rapidite a se multiplier.
Il y a deux facons d'obtenir un echantillon de moelle
osseuse.
- Ponction de moelle osseuse, le médecin utilise une fine
aiguille pour prelever des echantillons de moelle.
- Blopsie de moelle osseuse, Il utilisera une
aiguille plus grosse afin
de retirer 'echantillon de
moelle ainsi qu'un petit
fragment d os.

LEUCEMIE




APRES LE CANCER...

Comment preserver la

fertilité des femmes apres

un cancer ?

+ 40% des femmes
diagnostiquees avec un
cancer 1invasif subiront
un traitement affectant
leur fertilite.

_a préservation de la fertilité de ces jeunes
femmes est donc devenue une préoccupation
majeure des centres oncologiques.

De nombreuses patientes ne peuvent
beneficier des traitements classiques de
preservation de la fertilite telle que la
fecondation in vitro.

ET DANS LE FUTUR ?

La recherche est en cours sur les
techniques de culture de follicules
ovariens in vitro en vue de

lobtention d'ovocytes fecondables.

UN NOUVEL ESPOIR!

e | e prelevement de tissus ovariens avant
ladministration du traitement gonadotoxique,
cryopreservation et conservation pour
une utilisation ulterieure.

e | orsque la patiente en rémission exprime le souhait
d'une grossesse
—> le tissu ovarien est alors decongele et transplante

chez la patiente.

Cette technique prometteuse a deja permis la
naissance de plus de 20 enfants a travers le monde.
Cependant, la survie du tissu ovarien lors de sa
greffe pourrait étre augmentée, notamment grace a
'amelioration des techniques de cryoconservation.
Attention cette technique n'est pas applicable aux
patientes a haut risque de metastases ovariennes,
le risque de retransmission de la maladie serait
alors trop eleve.




