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Le temps
ne fait rien a 'affaire

e principe selon lequel on vit de plus en plus vieux et en
( ( bonne santé, ou qu’il faut privilégier le gain en années de
vie en bonne santé, sest maintenant imposé. Pourtant, de
nombreux efforts doivent encore étre consentis pour convaincre chacun
du bien-fondé des démarches de prévention, afin que le plus grand
nombre puisse bénéficier d'un vieillissement en santé. » Cela fait déja
quelque temps que ces propos du Pr Jeandel, chef de service de géria-
trie au CHU de Montpellier, nous ont convaincu de nous préter &
lexpérience qu'il propose afin d'accompagner nos adhérents dgés dans
leur vie quotidienne pour leur permettre de vivre un “vieillissement a
haut niveau de fonction”, selon les termes de lauteur.

Redisons-le encore : repérer les fragilités, évaluer les interventions
préventives et proposer un plan personnalisé a nos adhérents qui le
soubaitent seront les axes d'une action que nous désirons lancer, en
collaboration avec ce praticien, dans les tout prochains mois. Comme
indiqué ci-contre, une réunion dinformation aura lieu le 2 octobre a
IEcole normale supérieure de Lyon, oiv les professeurs Jeandel et
Bonnefoy développeront la méthodologie qu’ils préconisent pour
sinscrire dans cette démarche.

Pour rappel, la journée du 16 novembre 2016 a 'UGC Lyon
Confluence, & laquelle participaient les deux praticiens précités, avait
permis dentrer dans le détail de cette thématique. Les sujets des trois
tables rondes, “Fragilités et parcours de santé des seniors”, “Nutrition
et activité physique : deux acteurs majeurs de la prévention”, “Préven-
tion des accidents médicamenteux chez les seniors”, avaient fait objet
d’interventions remarquables. Le recueil intégral de ces travaux existe
et mérite toujours d étre trés attentivement consulté.

Juste un détail : quasi tous les exemples tirés d'études de populations
menées durant de longues années souvent, sur un nombre d’individus
trés conséquent, qui figurent dans ce document sont anglo-saxons.
A évidence, nous passons i travers les statistiques. ..

Puisse, de facon incidente, laction de notre Mutuelle générer une
cohorte importante de volontaires susceptible dalimenter enfin,
comme pour lostéoporose avec les Hospices civils de Lyon, les travaux
des spécialistes frangais intéressés !

Le président, I

Romain Migliorini
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AGIR POUR “MIEUX VIEILLIR"”,
UNE NOUVELLE ACTION DE PREVENTION EXCLUSIVE
PROPOSEE AUX ADHERENTS MTRL DE PLUS DE 70 ANS

La MTRL, toujours trés active dans la prévention santé, a décidé

de sengager en faveur du “mieux vieillir” grice a une nouvelle initiative
spécialement destinée aux adhérents de plus de 70 ans.

Agir pour préserver sa mobilité, choisir un mode de vie adapté, dépister
les problémes sensoriels (audition, vue), conserver une activité physique
et intellectuelle... autant d’atouts pour garder la meilleure autonomie
possible. En tenant compte des réalités de chacun.

Pour le lancement de cette action, que nous dénommons

Agir pour sa santé : les clés d’une prévention réussie”, rendez-vous

le mardi 2 octobre, de 14 heures & 17 h 30 & I’Ecole normale supérieure
de Lyon, amphithéitre Charles-Mérieux, place de UEcole, 69007 Lyon.

AU PROGRAMME

Une conférence sur les enjeux du “mieux vieillir”, animée par le Pr Claude Jeandel,
responsable du pole de gériatrie du CHU de Montpellier et président du Conseil
national professionnel de gériatrie, et le Pr Marc Bonnefoy, chef

du service de médecine du vieillissement, Hopital Lyon Sud.

Deux éminents spécialistes qui nous accompagnent et s'enga-

gent 4 nos cotés dans cette action.

Nous vous présenterons le déroulement de cette initiative de
grande qualité proposée aux adhérents MTRL intéressés et
évidemment menée en lien d’'information avec les médecins
traitants :

» Un bilan prévention sous la forme d’un questionnaire créé

par le Pr Jeandel et permettant de faire un point complet sur

votre état de santé et vos habitudes de vie, tout en identifiant vos points forts et
vos fragilités. Une démarche trés compléte, en toute confidentialité.

» Selon les résultats de chacun au questionnaire, possibilité de participer au
parcours préventif mis en ceuvre par le service de médecine du vieillissement de
I'Hépital Lyon Sud du Pr Bonnefoy en faveur du

mieux vieillir et de 'amélioration de la mobilité.

Un programme complet et adapté.

Cette action est proposée aux adhérents du Rhéne. La MTRL a adressé
un courrier d’invitation a ses adhérents rhodaniens de plus de 70 ans.
Un compte rendu sera proposé dans notre revue de décembre.
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Vie de la MITRL

EVENEMENTS PREVENTION ET SANTE AVEC NOS MUTUELLES

La MTRL, qui gere de nombreuses et dynamiques mutuelles communales,
a un programme riche et diversifié d’actions dédiées a la prévention santé.

Avec la Mutuelle des Mornantais (commune de Mornant)

La MTRL s’associe a la 4¢ édition d’Octobre Rose initiée par la mairie en collabo-
ration avec la Communauté de communes du Pays mornantais.

La ville de Mornant est tres active et
entreprenante dans le domaine de la
prévention et la Mutuelle des Mornantais
(que gere la MTRL) est un partenaire
majeur de ce “mois de la santé”.

Octobre Rose propose de nombreuses
initiatives autour de la prévention des
cancers féminins (avec ADEMAS 69) et ce
programme implique également diverses
associations locales valorisant l'action
menée par des femmes engagées sur le terri-
toire et méme au-dela.

Trois temps forts avec le soutien de la MTRL :

Le dimanche 29 septembre 2019 : course La Mornantaise, une course solidaire au
profit de femmes atteintes de cancer ou des centaines de participants sont attendus.
Contact et inscription : www.lamornantaise.fr

Le dimanche 20 octobre toute la journée : le Village Prévention, qui accueille des stands d’associations en lien
avec la santé, des jeux et attractions familiales, un parrain ou une marraine et un stand de la Mutuelle des
Mornantais. La MTRL proposera un amical apéritif villageois 2 12 heures en centre-ville, dans une ambiance
bienveillante et cordiale. Uan dernier, plusieurs centaines de personnes avaient participé a cet événement.

Le mardi 22 octobre a 'Espace Jean-Carmet (boulevard du Pilat, & Mornant)
de 19 4 23 heures : soirée Octobre Rose sur le theme “la pratique sportive et la force
d’un collectif de femmes.
Projection du film Comme des garcons, une comédie qui raconte la création
de la 1€ équipe de football féminin en 1969 a Reims.
Intervention du Dr Patricia Soler-Michel, dirigeante de TADEMAS 69.
Intervention des Amaroses, une association de femmes de la Loire qui, apres
la maladie (cancer), se sont unies pour participer ensemble & des épreuves
sportives de type courses, marches, raids. ..

Contact : mairie de Mornant

Mutuelle des Coteaux du Lyonnais

La Mutuelle des Coteaux du Lyonnais, gérée par la MTRL, unit les communes rhodaniennes de Taluyers,
Orliénas, Montagny et Saint-Laurent-d’Agny.
Au programme de cette fin d’année, une grande soirée conférence sur le theme
“Alimentation et prévention des maladies de civilisation” animée par le Pr Henri
Joyeux, chirurgien cancérologue et auteur de nombreux ouvrages & succes.
Cette conférence se déroulera le vendredi 22 novembre prochain
a 20 heures, a 'Héliotrope, 815, route des Coteaux-du-Lyonnais,
a Orliénas.
Renseignements : mairie d’Orliénas
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COMMUNALES : DE NOMBREUX RENDEZ-YOUS DE FIN D’ANNEE

propose ou prend part, avec toutes les communes concernées,
Le calendrier suivant en atteste :

Mutuelle des Monts d’Or

La Mutuelle des Monts d’Or est un exem-
ple original et novateur en termes de
mutuelles communales : 11 communes
sont associées dans cette démarche : Cham-
pagne-au-Mont-d’Or, Saint-Cyr-au-Mont-
d’Or, Saint-Didier-au-Mont-d’Or, Limo-
nest, La Tour-de-Salvagny, Lissieu, Les
Cheres, Chasselay, Civrieux-d’Azergues,
Morancé et Marcilly-d’Azergues.
Dans le cadre des actions partenaires de
prévention, rendez-vous théatre, le mardi
8 octobre 2019 a 20 heures a Saint-Didier-au-Mont-d’Or. Avec la piece
Jacqueline soutenue par la MTRL qui évoque les troubles de la mémoire.
Un spectacle 4 ne pas manquer !
Contact : mairie de Saint-Didier-au-Mont-d’Or

CHATEAU DE BELAIR
Mutuelle Lentilloise A FLEURIEUX-SUR-L'ARBRESLE
Avec la Mutuelle Lentilloise (qui réunit les communes rhodaniennes de
Lentilly, Eveux et Fleurieux-sur-I'Arbresle), la MTRL propose également un
prochain temps fort santé : une conférence sur le theme “En fait, c’est quoi
lostéopathie ?” animée par M. Jean Fiore, ostéopathe kinésithérapeute & Eveux
(mairie), le vendredi 25 octobre 4 20 heures.
Contact : mairie d’Eveux

Mutuelle associative Vivre en Dombes Sadne Vallée

La MTRL est également partenaire de I'association Vivre en Dombes Sadne Vallée qui réunit des habitants de
différentes communes de cette belle région entre Dombes et Sadne. Le si¢ge est a Sainte-Euphémie (01). Cette
association entend proposer des services préférentiels aux résidents de ce terri-
toire. Dont une mutuelle négociée et gérée par la MTRL.
Contact : Vivre en Dombes Sadne Vallée : www.vivre-en-dombes-saone-vallee.fr

Ce partenariat nous a permis de rencon-
trer la mairie de Fareins (01) également tres
engagée dans la santé.

La commune a décidé de proposer la piece
de théatre Jacqueline (soutenue par
la. MTRL) suivie d’une
passionnante conférence sur
les troubles de la mémoire,
animée par le Dr Bernard

Croisile, éminent neurologue lyonnais.
Rendez-vous le samedi 19 octobre & 20 heures, Espace
Carjat, chemin du Chassignal a Fareins (01).

Contact : mairie de Fareins
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Nouvelle approche chirurgicale

Enucléation de la prostate

L'hypertrophie bénigne de prostate (HBP) concerne plus de 80 % des hommes
une altération de la qualité de vie significative nécessitant des traitements médicamenteux

constitue Ihistoire naturelle de la prostate, et la survenue d’un éventuel cancer

e traitement actuel de référence

de 'HBP compliquée ou résis-

tant au traitement médicamen-
teux bien conduit est la résection
endoscopique de prostate pour les
prostates de moins de 70 a4 80 g et
I'adénomectomie voie haute pour
celles de plus de 70 2 80 g?, sachant
que le poids prostatique est habituel-
lement situé aux alentours de 20 g
chez I'adulte jeune.

Lénucléation de la prostate au laser
Holmium (technique HoLEP pour
Holmium Laser Enuclation Prostate)
est une nouvelle technique endosco-
pique de traitement de 'HBP décrite
initialement par Gilling en 19965
Qutre son caractére mini-invasif,
cette technique permet de traiter des
prostates sans limitation de volume
avec des résultats fonctionnels satis-
faisants et durables comparables aux
techniques de références?.

Le but de cet article est donc de
vous présenter les signes cliniques
habituels de 'adénome de prostate, et
de vous exposer les dernieres tech-
niques chirurgicales de référence.

SIGNES CLINIQUES
Il n'existe pas de corrélation entre les
signes cliniques et le volume prosta-
tique total.

Certains patients ne présentent
aucun signe fonctionnel urinaire
pour des volumes prostatiques tres
élevés alors que, au contraire, des
patients seront tres génés pour des
volumes prostatiques faibles.

Il existe deux types de signes
cliniques symptomatiques de l'adé-
nome de prostate, les signes de la
phase de vidange et les signes de la
phase de remplissage.

Signes de la phase de vidange
Les signes de la phase de vidange
regroupent tous les signes témoi-
gnant d’'une obstruction des voies
urinaires.

En grossissant, la prostate viendra
peu a peu comprimer l'urétre prosta-
tique et entrainer une obstruction a la
vidange vésicale.

Il s'agit de la dysurie (difficulté a la
miction) avec des efforts de poussée
abdominale, d’'impression de mauvaise

Figure 1. Histoire naturelle de I'adénome de la prostate

Prostate normale

Hypertrophie de la prostate

vidange vésicale apres une miction, des
gouttes retardataires ou d’un jet fin.
La conséquence de cette obstruc-
tion sera la présence d’'un résidu
post-mictionnel et, & terme, d’'une
rétention aigué ou chronique
urinaire qui seront objectivés par une

échographie.

Signes de la phase de remplissage
Les signes de la phase de remplissage
rassemblent tous les signes liés & une
irritation de la vessie. Ladénome de
prostate peut entrainer ce genre de
signes lorsqu’il se développe un lobe
médian, une sorte d’excroissance de
I'adénome intra-vésicale. Il existe
alors des signes d’hyperactivité vési-
cale, parmi lesquels nous pouvons
noter une pollakiurie (plus de
8 mictions diurnes), une urgenturie
ou des épisodes d'impériosités
(urgences a aller uriner), mais égale-
ment une nycturie (mictions la nuit).
Il est toutefois important de noter
que la nycturie peut étre liée & d’au-
tres pathologies, comme le syndrome
de l'apnée du sommeil, et quelle
devient presque physiologique a
partir d’'un certain 4ge par inversion
du cycle nycthéméral (la part de
production d’urine devenant de plus
en plus importante la nuit chez la
personne agée).

Enfin, nous pouvons noter de
possibles saignements lorsque la pros-
tate devient adénomateuse (hématu-
rie), signe nécessitant tout de méme
une exploration complémentaire afin
d’éliminer une autre pathologie sous-
jacente.

Des scores de qualité de vie
peuvent étre utilisés afin d’apprécier
de fagon reproductible la géne ressen-
tie par les patients.
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Nouvelle approche chirurgicale

au laser Holmium (HoLEP

de plus de 60 ans. 1l s'agit d’une pathologie bénigne qui peut engendrer
et/ou chirurgicaux'. L'augmentation du volume prostatique

de la prostate est complétement indépendante de cette évolution.

COMPLICATIONS
Outre l'altération de la qualité de vie,
les complications de I'adénome de
prostate sont multiples. Toutes résul-
tent d’une obstruction chronique a
Iévacuation des urines.

Cela peut entrainer une rétention
aigué d’urine avec un globe vésical
nécessitant la mise en place d’une
sonde vésicale temporaire, ou une
rétention chronique avec présence de
fuites par regorgement.

Des calculs et des
urinaires sont la conséquence de ce
résidu permanent intra-vésical.

infections

Figure 2. Insuffisance rénale
obstructive

Enfin, une insuffisance rénale chro-
nique obstructive peut étre observée
dans les cas extrémes, par dilatation
des voies excrétrices (Fig. 2).

BILAN
Le bilan de 'adénome de prostate est
principalement clinique.
Il est recommandé de réaliser un
toucher rectal pour explorer le
volume  prosta-
tique et dépister
un éventuel cancer
de la prostate.
La débitmétrie
et le calcul du

résidu post-mictionnel permettent de
mettre en évidence une obstruction
prostatique.

Lurologue réalisera de fagon quasi
systématique une échographie endo-
rectale afin d’apprécier le volume
exact prostatique pour définir le type
d’intervention.

Enfin, un PSA pour le dépistage du
cancer de la prostate et une fibrosco-
pie en cas de signe d’hyperactivité
vésicale sont optionnels.

TRAITEMENT CHIRURGICAL
L’indication de débuter un traite-
ment en cas d’adénome de prostate
repose en tres grande partie sur la
géne clinique du patient, évaluée
par linterrogatoire et les échelles
de qualité de vie comme le score
IPSS-QOL.

Nous débutons toujours par un
traitement médicamenteux, que nous

» Inhibiteur de la 5-alpha réductase
pour diminuer le volume prostatique

» Phytothérapie, traitement a base de
plantes pour lutter contre 'obs-
truction et lirritation vésicale

Apres échec de ces traitements, le
traitement de référence est la résec-
tion endoscopique de prostate.

Le but de ce traitement est de résé-
quer la partie interne de la prostate
ol se développe I'adénome.

La coque prostatique (ou partie
périphérique) est laissée en place

(Fig. 3).

Figure 3. Résection endoscopique de la prostate

prescrivons en fonction de la sympto-
matologie (signes de la phase de
vidange ou signes de la phase de
remplissage).

Les quatre familles de médicaments
sont :

» Alphabloquants pour lutter contre
obstruction

» Anticholinergiques pour lutter
contre hyperactivité vésicale
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Ce traitement chirurgical est
aujourd’hui limité pour les prostates
dites de faible volume, de moins de
70 2a 80 cc.

Le deuxi¢me traitement de réfé-
rence est 4 ce jour 'adénomectomie
par voie ouverte pour les prostates de
gros volume, et consiste en une
ouverture de la coque prostatique
pour énucléer de fagon chirurgicale
'adénome de la prostate.




Nouvelle approche chirurgicale

Figure 4. Enucléation prostatique a I'aide du laser Holmium

Le traitement chirurgical de 'HBP
a bénéficié ces dernitres années du
développement des nouvelles tech-
niques mini-invasives comme la
photovaporisation ou I'énucléation
laser par voie endoscopique.

Lénucléation prostatique au laser
est réalisée selon la technique HoLEP
décrite initialement par Gilling® 2
laide du laser Holmium 100 Watts.
(Fig. 4) Les lobes prostatiques
énucléés sont ensuite morcelés puis
récupérés pour une analyse anatomo-
pathologique.

Une sonde urinaire charriere 20 ou
22 était laissée en place en fin d’inter-
vention avec une irrigation continue.

LHoLEP a fait 'objet de plusieurs

études comparatives montrant son

intérét par rapport a 'adénomecto-
mie voie ouverte en permettant
chacune un raccourcissement des
durées de sondage et de séjour et une
réduction des saignements et transfu-
sions péri-opératoires par rapport a la
chirurgie ouverte>67:8,

Elle a I'énorme avantage de pouvoir
traiter des gros volumes prostatiques
avec des suites équivalentes voire
meilleures que la résection endosco-
pique de prostate classique qui est
réalisée pour des volumes inférieurs.

Cette technique nécessite néan-
moins un apprentissage difficile.

L'HoLEP requiert une expertise de
plus de 20 patients devant la diffi-
culté de Iénucléation et la durée
opératoire’-10.

Lun des principaux objectifs dans
le développement d’une technique
mini-invasive est de réduire la morbi-
dité péri-opératoire chez des patients
pouvant présenter des comorbidités
associées. En particulier, le risque
hémorragique de la chirurgie prosta-
tique peut entrainer des complica-
tions cardiaques comme 'ont montré
certaines études! 121314, Ta dimi-
nution du risque de saignement et
donc de transfusion réduit de facon
tres importante le risque de compli-
cations graves en cas d’HoLEPD.
Dans notre cohorte de patients,
nous n’avons retrouvé aucun événe-
ment cardiaque ischémique ni
thrombo-embolique avec un taux
de complication péri-opératoire
global faible, comparable
données de la littérature.

Le second objectif des traitements
mini-invasifs de 'HBP est de réduire
les durées de sondages et d’hospitali-
sation. Dans de nombreuses études,
I'énucléation  laser  apparaissait
comme la moins invasive des
approches, sa durée de sondage et sa
durée moyenne de séjour étant plus

aux

La Revue de la MTRL & septembre 2019 ¢ numéro 103



Générateur laser

faibles, et sa baisse d’hémoglobine
moindre, pour un taux de complica-
tions équivalent. Des études ont
rapporté les résultats encourageants
de la technique HoLEP en ambula-
toire!®, ce qui n'a pas été décrit avec
les autres techniques.

Actuellement, une sonde vésicale
est nécessaire pendant 24 heures

Fibre laser

apres HoLEP, autorisant un retour au
domicile le lendemain en toute sécu-
rité. Une prise en charge en ambula-
toire pourra étre envisagée tres
prochainement.

CONCLUSION
L’énucléation laser de type HoLEP
est donc aujourd’hui un traitement
mini-invasif chirurgical de I'adé-
nome de prostate siir, avec peu de
complications et une durée de
sondage moindre.

Il peut étre utilisé pour tous
volumes prostatiques.
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Dans tous les cas, cette interven-
tion est nécessaire en cas de géne
fonctionnelle significative aprés un
traitement médicamenteux maxi-
mum bien conduit.
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Pénurie de médicaments ? Voyez

Comme l'a expliqué fort justement le pharmacologue Alain Astier dans

la rupture d’approvisionnement, quand une pharmacie d’officine ou d’hopital est

Principales classes thérapeutiques concernées par un signalement

e telles ruptures trouvent
évidemment leur origine en
amont, chez les industriels de

la pharmacie. Afin qu’ils soient en

mesure d’y faire face, les pouvoirs

publics ont contraint ces derniers a

signaler & I’Agence nationale de

sécurité du médicament (ANSM)
évidemment les ruptures, mais méme
les risques de rupture qu'eux-mémes
sont les mieux placés pour anticiper.

Sur les dix derniéres années, le
nombre de signalements enregistrés
par FANSM a trés fortement et rapi-
dement augmenté. Il a été multiplié
par dix entre 2008 et 2014, puis le
nombre sest stabilis¢ autour de 400
par an, mais, en 2017, 530 déclara-
tions ont été enregistrées. 25 % des
Frangais ont été confrontés au moins
une fois 2 une pénurie en 2018. La
proportion monte a 31 % pour les
personnes atteintes d’une affection de
longue durée.

Tous ne sont pas des médicaments
d’intérét  thérapeutique  majeur
(MITM) mais, sur interrogation
spécifique du Sénat, TANSM a indi-

Evolution des signalements de rupture
de stocks et tensions d'approvisionnements
entre 2008 et 2017

0
2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017
(Source ANSM et Rapport du Sénat).
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Cing principales classes thérapeutiques
impactées (ATC)

Antiinfectieux généraux a usage systémique
incluant les vaccins

Systéme nerveux

Antinéoplasiques et immunomodulateurs
Systéme cardiovasculaire

Sang et organes hématopoiétiques

(Source Sénat).

qué quapres analyse détaillée 80 %
des signalements de 2017 étaient des
MITM. En 2017, les pénuries de
MITM ont duré en moyenne
14 semaines. Pour les vaccins, la
durée moyenne a été de 179 jours.

De son cdté, le Club des acheteurs
de produits de santé, réunissant les
acheteurs hospitaliers, a
260 signalements dans leurs achats,
dont 60 % partagés, a parts quasi
égales, entre anticancéreux, antibio-
tiques et anesthésie-réanimation.

La ministre de la Santé, Agneés
Buzyn, s'est saisie du probleme et a
fait, le 8 juillet 2019, vingt-huit
propositions pour remédier a ces

relevé

Déclarations 2017
538 signalements

Déclarations 2014
438 signalements

96  (22%) 113 (21%)
dont 26 vaccins
61 (14 %) 102 (19%)
44  (10%) 75  (14%)
39 (9%) 48 (9%)
53  (12%) 43 (8%)

pénuries qui, multipliées et aggra-
vées, compliquent les thérapies et
peuvent méme diminuer I'espérance
de vie de certains patients.

Trois sortes de mesures sont pure-
ment prudentielles et organisation-
nelles. Elles veulent augmenter la
transparence de I'information et des
actions de gestion et prévention sur
tout le circuit du médicament, et
visent a renforcer la coordination
nationale et européenne. Ce ne sont
pas elles qui restaureront, sinon a la
marge, la continuité dans la fourni-
ture aux patients...

Par contre, la ministre a proposé de
mettre en place des établissements

Nombre de cas de rupture par laboratoire

Antifongiques

Produits
de contraste-
3%

Benzodiazépines
3%
Héparine/HBPM -

4%

Anesthésie-réanimation
18%

(Source CLAPS et Sénat).

~Antibiotiques
&%

~__ Oncologie
22%
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globalisation et financiarisation !

une interview du Monde', on définit la pénurie, ou plus précisément

dans Uincapacité de dispenser une molécule a un patient dans un délai de 72 heures.

pharmaceutiques publics européens
afin de produire certains médicaments
et relocalisant notamment la fabrica-
tion des matitres premieres, Cest-a-
dire des molécules de base. Cest, a
vrai dire, la seule proposition vraiment
efficace et indirectement révélatrice de
la vraie cause des pénuries.

Tout comme I'ensemble des indus-
tries, celle du médicament a participé a
la globalisation et 4 la financiarisation.

Auparavant, les pays développés
importaient les mati¢res premicres
des pays dits “sous-développés” et
fabriquaient I'ensemble des biens sur
leur territoire. Il n'en va plus de
méme aujourd’hui. La globalisation
revient 2 internationaliser la produc-
tion, et éventuellement la mercatique
d’un bien. Chaque piece peut étre
fabriquée dans un pays, et le tout
assemblé dans le pays réputé “expor-
tateur” qui le vend a l'acheteur final,
mais qui peut aussi acheter des
services mercatiques voire compta-
bles dans d’autres pays. La formation
du cott final du bien est ce quon
appelle la “chaine de valeur”. Cas
typiques depuis quelque temps déja,
les fabrications aéronautiques et
automobiles : Airbus avec ses apports
anglais, espagnols et allemands, et
son assemblage & Toulouse ; 'auto-
mobile allemande? qui répartit ses
fabrications dans son “hinterland”
économique d’Europe centrale et
assemble en Allemagne !

Il en va de méme de lindustrie
pharmaceutique. Si les labos impor-
taient depuis longtemps certaines
substances botaniques ou chimiques
pour les transformer dans leur pays
d’origine, ils importent aujourd’hui
les molécules biochimiques
complexes qui constituent la subs-
tance active du médicament, et

Laboratoires Nombre de cas
ACCORD 40
FRESENIUS 33
SANOFI 25
PANPHARMA 18
PFIZER 16
GSK 14
MYLAN 14
MSD 12
SANDOZ
ASPEN
GUERBET
B. BRAUN
TEVA
ARROW
JANSSEN
LFB
ASTELLAS
TAKEDA
AGUETTANT
ASTRA ZENECA
BAYER
BMS
BRACCO
CHAIX DU MARAIS
MUNDIPHARMA
RENAUDIN

©
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peuvent méme confier toute la fabri-
cation du médicament a une entre-
prise étrangere, notamment pour les
génériques. Selon le rapport sénato-
rial évoqué plus haut, 35 % des
composants des médicaments vendus
en France proviennent de trois pays,
Chine, Inde et Etats-Unis.

Or, si nombre d’humains restent
encore a I'écart des thérapies et médi-
caments, la consommation mondiale
a néanmoins fortement augmenté.
En S valeur® elle st S passecis =
200 Mds€ en 1990 a 712 Mds€ en
2017. Les pays émergents, dont
Brésil et Chine, n’y représentent
encore que 10 %, mais au rythme
actuel de développement démogra-
phique de ces pays, on peut
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comprendre que la demande
mondiale explose. Dans
augmentation, celle des antibiotiques
est particulierement forte : en 15 ans,
de 2000 4 2015, le nombre de doses
quotidiennes est passé de 21,1 a
34,8 milliards de doses.

On peut donc comprendre que les
industriels du médicament puissent
avoir du mal 2 faire face a cette
augmentation. Ce qui incite sans
doute certains, sinon tous, a privilé-
gier les pays dans lesquels le prix des
médicaments est le plus rémunéra-
teur. Les prix frangais, hormis pour les
tout nouveaux médicaments, notam-

cette

ment pour le cancer, sont plutot plus
bas que dans les autres pays d’Europe.
Ils sont plus contrélés. On peut donc
penser que les industriels ne privilé-
gient pas plus que cela la France
quand, par suite de difficultés d’ap-
provisionnement, ils anticipent, ou
constatent, des ruptures.

Au-dela de la globalisation, c’est, en
effet, la financiarisation de I’écono-
mie qui est en cause. Comme les
autres industriels
Bourse, les fabricants de médica-
ments sont tenus A des rendements
financiers bien plus élevés qu'ils ne
I’étaient dans les années 80. La néces-
sit¢ de distribuer des dividendes
élevés, auxquels sont aujourd’hui
directement intéressés les dirigeants
eux-mémes, alors qu’ils étaient aupa-
ravant plus “neutres” entre les sala-
riés, les actionnaires et la collectivité,
les conduit naturellement a sélection-
ner bien plus durement qu'aupara-
vant les sources de profitabilité.

En mai 2017, les ministres de la
Santé de Malte, Chypre, Grece,
Italie, Espagne et Portugal ont signé
la Déclaration de La Valette pour
élaborer une stratégie de négociation

introduits en
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commune des prix des médicaments.
Ne s’y sont pas joints évidemment les
pays abritant des labos. Toutefois, en
janvier 2018, la France a “exprimé
son intérét”, tandis que la Slovénie,
I'Irlande, la Roumanie et la Croatie se
joignaient au mouvement. Cest un
pas intéressant vers l'imposition
d’une égalité de traitement a un prix
raisonnable.

Mais le fait d’envisager la création
d’établissements publics européens
de production, comme l'indique une
des vingt-huit propositions de la
ministre, est une piste encore plus
intéressante. Il ne sagit pas de “natio-
naliser” I'industrie pharmaceutique,
comme ce fut le cas autrefois, mais de
la faire revenir en Europe, de fagon a
sassurer, de plus pres, des capacités
de production et de I'égalisation des
disponibilités entre les différents lieux
de demande en Europe.

Mais la financiarisation peut
entrainer la pénurie par une autre
voie : celle des nouveaux médica-
ments, en particulier des anticancé-
reux, qui, dans certains cas, engagent
la survie des patients. Nous avons,
dans un précédent article de cette
3, évoqué ce probleme qui se
pose aujourd’hui avec encore plus

revue

d’acuité.

Un brevet, celui du Kymriah de
Novartis, a été attaqué récemment
par Médecins du monde. Il sagit
d’un traitement révolutionnaire de
certains cancers du sang? qui consiste
a prélever des lymphocytes T d’un
patient, en modifier le génome grice
a un rétrovirus et a le réinjecter au
patient, ce qui peut entrainer la
guérison définitive. Le détenteur du
brevet exige 320 000 € par patient.

Pour les pays dans lesquels existe
une assurance maladie qui vise a réali-
ser I'égalité devant les traitements,
Cest un prix insupportable. Clest
pourquoi le professeur Vernant
(Pitié-Salpétriere)> conteste vivement
la “valeur” du brevet susdit et affirme,
dans le sens de la proposition minis-
térielle, qu'un laboratoire de thérapie
cellulaire d’un hépital public pourrait
réaliser la méme thérapie pour

12

50 000 €. Un autre praticien, Gilles
Salles, des Hospices civils de Lyon,
estime également ce prix élevé, mais
souligne que lui-méme a administré a
ses patients leucémiques pendant des
années un traitement d’Ibrutinib a
72 000 € par an, sans aucun résultat,
préférant donc celui qui “marche”,
malgré son prix.

Contre-argument un peu léger,
quand méme ! Comme nous I'avons
déja souligné, dans leurs négocia-
tions avec les pouvoirs publics pour
les prix des nouveaux médicaments,
les industriels du médicament ont
tendance 2 fusionner les vrais cofts
de recherche, les colits de fabrica-
tion, et les colits mercatiques. Ce
qui les amene finalement a faire
reposer sur ces nouveaux médica-
ments la totalité de leur cotit d’ex-
ploitation. Aujourd’hui, d’ailleurs,
ils achetent des start-up qui ont
avancé sur la voie d'un brevet,
prenant & leur charge les essais
cliniques de phases 3 et 4, quelque-
fois 2. C’est a ces essais finalement,
et au prix d’achat de la start-up, que
se limitent leurs frais de recherche.

1. Science et médecine — 10 juillet 2019.

Il serait donc plus que jamais utile
qu'une autorité, si possible au niveau
européen — pourquoi pas une coopé-
ration avancée ? —, lance des concours
ou des appels a projets, entre équipes
de chercheurs, coopératives ou socié-
tés capitalistes, pour une thérapie, et
la fasse ensuite transformer en médi-
cament par des laboratoires comme
ceux qui fabriquent les génériques.
Ce qui signifie que les médicaments
seraient, en Union européenne, sortis
de la procédure de brevetabilité face
aux autres pays d’Europe mais pour-
raient étre brevetés par Autorité de
financement face aux pays extra-
européens. Gageons qu'alors si, de
plus, les fabricants étaient relocalisés
en Union européenne, les pénuries de
médicaments seraient en nombre
bien plus réduit. 4

Jean Matouk
agrégé de sciences économiques,

professeur des universités

2. Finance-Controle-Stratégie — La configuration et la coordination internationale de la chaine
de valeur dans 'industrie automobile allemande, 2015.

3. Revue de la MTRL, Le prix des nouveaux médicaments — n°88, mars 2015.

4. Leucémie lymphoblastige aigué (enfants, et jeunes adultes jusqu’a 25 ans), ou lymphome diffus

a grandes cellules.
5. La Croix, 3 juillet 2019.
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Maladie de Parkinson :
des raisons d’esperer

Conférence de santé prononcée par Sébastien Bohler,
docteur en neurosciences et rédacteur en chef de la revue
Cerveau & Psycho, a l'issue de I’Assemblée générale de la MTRL,
le 17 avril 2019, a I’Ecole normale supérieure de Lyon

ROMAIN MIGLIORINI

Je suis ravi d’accueillir M. Sébastien Bohler, docteur en neurosciences et journaliste scientifique. Nous
avons eu le plaisir de vous accueillir au colloque d’économie de la santé de notre mutuelle en 2015,
consacré au transhumanisme, et a celui de 2017 sur la médecine génomique : vous étes donc un peu chez
vous a la MTRL!

Le cerveau est votre univers, et je citerai volontiers votre dernier livre : Le bug humain ou “Pourquoi
notre cerveau nous pousse a détruire la planéte et comment 'en empécher”. Cependant, c’est une autre
prospective que vous allez aujourd’hui évoquer, celle d’'une maladie complexe et redoutée, la maladie de
Parkinson, affection neurodégénérative grave, pour le traitement de laquelle vous souhaitez aussi nous

donner des raisons d’espérer. Cher Sébastien Bohler, soyez assuré de la plus grande attention des adhérents
de la MTRL et des sociétaires du Crédit Mutuel.

SEBASTIEN BOHLER

Merci de votre accueil, Monsieur le Président. Dans un premier temps, je vous proposerai un tour
d’horizon de cette pathologie : ou en est-on aujourd’hui ? Qu'est-ce qu’elle représente pour les patients et
2 q
pour la société ? Dans un second temps, je vous dirai ce que 'on en comprend : est-ce qu'on en connait
les causes, est-ce qu’on progresse ? Quels sont les traitements existants, ceux qui ont fait leurs preuves, ceux
q & q

en cours de développement et les nouvelles découvertes en laboratoire ? Le titre “Quels espoirs pour
demain ?” prend son sens, méme si “demain” peut vouloir dire “plusieurs années”, mais la recherche avance
de cette facon.

La maladie de Parkinson est une maladie qui progresse. Aujourd’hui, en France, environ

q &
200 000 personnes sont touchées, et 'on recense quelque 25 000 nouveaux cas par an. En 2030, compte
Qi

tenu des déces dans l'intervalle, nous compterons probablement 250 000 cas dans notre pays. Cest la
deuxieme maladie neurodégénérative la plus courante apres la maladie d’Alzheimer.

Maladie de Parkinson : des raisons d’espérer, conférence organisée par la MTRL le 11 février 2019 a Lyon I



Une maladie en progression

Le nombre total de cas parkinsoniens en 2030 La maladie de Parkinson représente un cotit de plus de deux
est estimé a plus de 250 000 personnes milliards d’euros pour la santé publique. Du point de vue des
Projection du nombre de cas parkisoniens de plus de 45 ans patients, les symptomes sont invalidants et ce sont principale-
en France entre 2010 et 2030, par sexe ment des symptomes moteurs, qui touchent notre capacité a

300000 faire des mouvements, a nous déplacer. On emploie couram-

ment le terme de bradykinésie pour exprimer le ralentissement
des mouvements, qui deviennent également plus raides selon
la gravité et la progression de la maladie. Les tremblements
rendent également les gestes du quotidien difficiles & exécuter
et peuvent étre génants en public. A tout cela peut sajouter
une douleur physique et d’autres symptomes qui peuvent
toucher 'humeur : l'anxiété, la dépression, les troubles du
sommelil, etc.

Le tableau clinique est véritablement handicapant et difficile
avivre. Il parait tres important de comprendre d’ot cela vient :
nous sommes dans une maladie neurologique, neurodégénérative, le probleme est lié aux neurones qui
meurent progressivement dans le cerveau. Il faut donc voir comment cela se passe dans le cerveau.

Cette diapositive montre une voie de neurones qui prend naissance dans le tronc cérébral, dans une zone
appelée la “substance noire”, substantia nigra en latin. Les neurones remontent ensuite vers le centre du
cerveau, vers les noyaux gris centraux, le putamen et le noyau caudé, qui sont des régulateurs de nos
mouvements. Lorsque nous faisons un mouvement, par exemple attraper une bouteille avec la main, nous

agissons de fagon instinctive et facile parce que notre cortex =

— la partie grise supérieure du cerveau — s’y prépare. Le
cortex moteur prépare le mouvement tandis que les

noyaux, tout globuleux — que vous voyez en bleu sur

'image —, jouent un réle de stabilisateurs, de synchronisa-

teurs et donnent une connotation naturelle et spontanée au

mouvement. Cette fonction de stabilisation et de fluidité

est réalisée en grande partie par ces neurones — en rouge —

qui viennent du fond de notre tronc cérébral, de la

substance noire. En présence de la maladie de Parkinson,

certains neurones issus de la substance noire commencent

a mourir. Ces neurones sont identifiés biochimiquement

car ils communiquent les uns avec les autres grice a un

neurotransmetteur, la dopamine. Cette molécule est un

messager chimique qui, en passant d’un neurone a l'autre,

transmet I'information. Ce sont ces neurones a dopamine

qui meurent en cas de maladie de Parkinson, et ils commencent & mourir 5 4 10 ans avant I'apparition
des premiers symptémes, qui peuvent survenir des 'age de 40 ans. Une fois qu’il ne reste plus que 30 %
des neurones, on commence 2 voir apparaitre des symptomes typiques de la maladie. A ce stade, on a déja
perdu 70 % de notre capital de neurones 2 dopamine. Par la suite, toutes les boucles d’informations entre
le cortex et les parties régulatrices du centre du cerveau s'enrayent et les problemes commencent.
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LA CAUSE ENVIRONNEMENTALE EST UNE PISTE IMPORTANTE DE RECHERCHE

Les causes de la maladie de Parkinson peuvent étre d’ordre génétique, environnemental, mais aussi liées
aux maladies auto-immunes (lorsque notre systtme immunitaire, qui nous sert normalement a lutter
contre des agressions extérieures, sattaque a nos propres neurones), ou enfin aux maladies a prions. Ces
affections, que I'on évoque au sujet de la maladie d’Alzheimer ou de la maladie de Creutzfeldt-Jakob,
concernent des protéines du cerveau qui commencent a présenter des défauts, 2 se replier de fagon
anarchique et & former des agrégats qui empéchent les neurones de fonctionner et qui se propagent par
contagion.

Laspect génétique représente environ 5 % des cas de maladie de Parkinson.

Les recherches ont bien progressé dans le domaine des causes environnementales, au niveau de 'impli-
cation des pesticides. Une étude de I'Inserm datée de 2009 sest avérée fondamentale pour faire reconnaitre
le role des pesticides dans la maladie de Parkinson. Cette étude menée dans 62 départements comparait
les dossiers médicaux d’agriculteurs avec leur taux d’exposition aux pesticides organochlorés, dont le plus

Il Maladie de Parkinson : des raisons d’espérer, conférence organisée par la MTRL le 17 avril 2019 a Lyon




connu est le DDT, encore utilisé aujourd’hui. Ce type d’étude épidémiologique a fait apparaitre une corré-
lation tres nette entre le niveau d’exposition aux pesticides organochlorés et le risque de développer la
maladie de Parkinson. Des études de biologie cellulaire ont été lancées ensuite pour comprendre I'impact
de ces pesticides. Le mécanisme le plus clairement impliqué est le stress oxydatif. Ces molécules toxiques
pénetrent dans la circulation sanguine et le cerveau et provoquent des réactions chimiques qui se tradui-
sent par des mécanismes d’oxydation. Des molécules oxygénées a fort potentiel oxydatif se diffusent dans
le cerveau et attaquent les cellules, leurs membranes, toute la machinerie intérieure des neurones pour
aboutir a leur mort. Les travaux de Barbara Demeneix, professeur au Muséum national d’histoire
naturelle, ont montré que ces pesticides perturbent 'hormone thyroidienne, qui est essentielle pour la
bonne maturation des neurones. C’est la raison pour laquelle on parle de “perturbateurs endocriniens”,
dont le glyphosate fait partie également. Cest un tres gros probleme, et on commence a avoir de fortes
suspicions sur nos pratiques environnementales dans la genese de la maladie de Parkinson.

La maladie auto-immune est la troisieme cause possible. Qu'est-ce qu'une mitochondrie ? Il sagit de
petites boules contenues dans chacune de nos cellules, qui tiennent lieu de centrales énergétiques. Il y en
a également dans les neurones. Ces mitochondries jouent un réle important, elles indiquent aux cellules
immunitaires, aux lymphocytes par exemple, quels agents pathogénes attaquer et tuer. Lorsquion est
infecté par un microbe, les mitochondries forment des petites vésicules en prélevant une partie de leurs
membranes pour aller montrer a 'extérieur du neurone des éléments de protéines du microbe a détruire.
Clest le signal donné aux lymphocytes pour détruire les microbes. Heureusement, ces mitochondries
n'agissent pas de la méme fagon avec des protéines de 'organisme ou du neurone lui-méme parce qu’alors
les lymphocytes détruiraient les neurones. Sauf qu'en cas de mutations, les protéines transmettent aux
mitochondries de ne pas signaler aux lymphocytes d’attaquer les neurones. Les cellules de I'immunité
attaquent alors les neurones a dopamine, qui sont tués par le systtme immunitaire. Des résultats tres
probants ont montré ce fonctionnement sur des animaux de laboratoire, cela va donc devenir une piste
de recherche importante.

Enfin, il existe une cause liée 2 une protéine toxique : I'alpha-synucléine. En analysant post mortem le
cerveau des malades de Parkinson, on observe des boules — colorées en bleu, sur la diapo — constituées
d’amas de cette protéine alpha-synucléine qui se concentrent dans les neurones a dopamine et finissent
par les tuer. On sait depuis deux ans , "
environ que ces agrégats de protéines EWM
alpha-synucléine se forment lorsque la
protéine adopte une mauvaise conforma-
tion en 3D. Elle se replie mal et cela sert
de piece de puzzle ou de moule pour
forcer les autres protéines normales de
notre organisme a se replier mal égale-
ment. Cest un mécanisme de contagion,
et ces amas peuvent se répandre dans tout
le cerveau en 'espace de quelques années.
Il s'agit donc de comprendre comment
enrayer ces mécanismes de propagation
d’une protéine toxique.

Sur la base de ces causes suspectées, de quels traitements dispose-t-on aujourd’hui ? Il est nécessaire
d’avoir une vision stratégique et globale de la situation. Dans les années 60, la maladie de Parkinson a tout

d’abord été traitée au moyen d’une molécule, la levodopa (L-dopa). La stratégie était de doper les 30 %
des neurones de la régulation des mouvements. On les forcait a produire plus de dopamine pour
compenser la perte des autres neurones. Pour forcer des neurones a .
produire de la dopamine, il faut leur donner plus de nourriture. Ils ont Lorsque .CGS traitements
besoin de briques élémentaires pour construire la dopamine : on appelle 1€ fonctionnent plus,
ces briques élémentaires la levodopa. il est possible de stimuler
Lorsque ces traitements ne fonctionnent plus, il est possible de stimuler  djrectement le cerveau des
directement le cerveau des patients avec des électrodes pour forcer ces patients avec des électrodes
systemes de régulation des mouvements a fonctionner, cest la stimulation
cérébrale profonde. Et lorsque la stimulation cérébrale profonde est trop invasive, quelle n'est pas recom-
mandée pour un patient, on s'oriente aujourd hui vers I'utilisation de cellules souches. On injecte dans le
cerveau des cellules souches embryonnaires qui vont se transformer en neurones, prendre la place des
neurones disparus. Pour éviter d’avoir recours a des cellules souches embryonnaires, on a recours a des
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cellules souches induites, produites a partir des tissus
mémes du patient. Des approches plus récentes consis-
tent & injecter dans le cerveau des facteurs de croissance,
qui forcent les neurones a repousser. On peut égale-
ment avoir recours a de nouvelles pistes médicamen-
teuses avec l'utilisation d’antibiotiques, ou mettre en
place des aménagements dans le quotidien du patient
pour l'aider & mieux vivre sa maladie.
Lutilisation de la levodopa consiste a forcer les
neurones a produire plus de dopamine. Ce matériau de
construction quest la levodopa existe en quantité
limitée dans notre cerveau, mais on peut en introduire
des quantités supérieures avec des pilules de levodopa.
Transformée en dopamine, la levodopa est ensuite
envoyée vers la synapse ot elle va servir de neurotrans-
metteur, et se fixer sur le neurone voisin pour faire circuler 'information. Cela a été imaginé dés les
années 60, avec d’assez bons résultats. Pendant les premicres années du traite-
ment, les patients retrouvent une meilleure capacité de mouvement et de dépla-
cement, et les douleurs déclinent. Mais, au bout d’un certain nombre d’années,
il faut augmenter les doses parce qu'une habituation se produit, et donc des
effets secondaires. Les effets secondaires de la levodopa sont de plusieurs ordres.
Chez certains patients, cela se traduit par de 'anxiété, des insomnies ou de la
somnolence pendant la journée, voire des hallucinations. D’autres ont des
réactions d’hypersexualité, cela se comprend puisque la dopamine est liée au
plaisir, a la stimulation hédonique, dans la sexualité ou dans les jeux de hasard.
Clest le cas d’un patient de plus de 60 ans qui supportait bien son traitement
mais dont la femme ne supportait plus la libido exacerbée...
LChyperstimulation des circuits du désir et du plaisir est telle qu'il n’y a plus
de satiété sexuelle. D’autres patients jouent sur Internet ou se ruinent au casino.
Il faut donc veiller a bien adapter la dose de levodopa. Ce traitement, qui a des
avantages indéniables au début du traitement, peut, aprés un certain temps,
entrainer des effets secondaires assez importants. On a alors recours a la stimu-
lation cérébrale profonde en intervenant directement sur le cerveau et sur
'ensemble des noyaux profonds : la substance noire et le striatum (le putamen
et le noyau caudé). On introduit des électrodes dans le cerveau en pratiquant
de petites ouvertures dans l'os crinien. Les électrodes descendent dans le
striatum et ciblent le noyau sous-thalamique, situé sous le putamen. Une fois
en place, on envoie des stimulations 4 haute fréquence qui synchronisent toutes ces structures cérébrales,
les forcent a fonctionner en rythme et & recouvrer une partie de leurs fonctions. Les électrodes sont
alimentées par un pacemaker logé sous la peau du patient, au niveau de la poitrine. Il est possible de
fonctionner comme cela pendant des années, en changeant la pile de temps en temps. On peut observer
un changement radical de comportement sur un patient équipé d’'un pacemaker avant et apres stimula-
tion des électrodes. Dés lors que les électrodes stimulent le noyau sous-thalamique, les gestes sont réalisés
sans difficulté parce que les fonctions de boucles de rétroaction qui stabilisent le mouvement sont activées.
Aujourd’hui ; notre compréhension de la connectique de la motricité est
tres fine, des milliers de patients sont implantés et ont vu leur condition [/ faut étre capable
saméliorer significativement. Cette invention frangaise remonte aux g’introduire I'électrode
années 1980, lorsqu.e l.e pr\ofesseur Alim Louis Benabid a présenté ses de facon extrémement
découvertes extraordinaires 2 Grenoble. .z
Pour réaliser ce type d’'implantation, une fine compréhension du cerveau e dans.le e afl .
du patient est indispensable. Il faut étre capable d’introduire I'électrode de sous-thalamique, qui fait
faon extrémement précise dans le noyau sous-thalamique, qui fait la raille /@ taille d’un petit pois
d’un petit pois ou d’un haricot. Les travaux de Luc Mallet et Jérome Yelnik  ou d'un haricot
a la Pitié-Salpétriere ont été tres finement réalisés. Il sagit de prendre des
clichés TRM du patient pour reconstruire son volume cérébral en trois dimensions et savoir exactement
ol se situe cette structure clé pour enfoncer les électrodes avec la plus grande précision possible. De plus,
le noyau sous-thalamique comporte trois subdivisions : I'une est consacrée au mouvement lui-méme,
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lautre a la composante émotionnelle du mouvement, et

la derniere a 'aspect cognitif du mouvement. Pour la

stimulation cérébrale profonde dans la maladie de

Parkinson, il faut veiller & stimuler uniquement la partie

médiane, celle qui est consacrée a la réalisation

purement motrice du mouvement. Une erreur peut

entrainer des effets secondaires... C’est arrivé a un

patient qui souffrait de tremblements tres forts et qui,

suite 2 une intervention de ce type, ne présentait plus

aucun probleme de motricité. Mais quelques mois plus

tard, en consultation, son épouse semblait tres fatiguée :

le patient était devenu hypomane. Il débordait

d’énergie, faisait des calembours a tout bout de champ

et épuisait son entourage. Lemplacement de son électrode a été
réajusté, avec une stimulation centrée sur la bonne subdivision. Cela
implique un niveau de résolution optimal dans I'analyse du cerveau,
avec des moyens en IRM, en imagerie cérébrale, et des appareils tres
sophistiqués pour 'implantation des électrodes, ce qui explique que
cette pratique ne soit pas encore adaptée a 'ensemble des patients.

LA VOIE DES CELLULES SOUCHES

Les malades qui n'ont pas acces 2 la stimulation profonde, ou ceux

pour qui ce n'est pas indiqué en raison de l'opération, des risques

d’infection ou de la lourdeur de I'appareillage, peuvent se tourner vers

la voie des cellules souches. Il y a déja plusieurs décennies, les

pionniers dans ce domaine ont utilisé des cellules souches embryon-

naires, soit des cellules souches prélevées sur des foetus récupérés lors

d'IVG. Les cellules souches sont directement injectées dans le cerveau du patient car elles sont encore
indifférenciées. Elles peuvent prendre n'importe quelle forme, cellules hépatiques si on les injecte dans un
foie, cellules musculaires si on les injecte dans un muscle... car ce sont encore des “bébés cellules”. Si on
les met dans un cerveau, elles se transforment en neurones. Dans une clinique suisse, un patient est filmé
apres son intervention. Il explique a la caméra qu’il a retrouvé une vie tout a fait normale. C’était un
cycliste, et il peut suite a l'opération recommencer a gravir des cols, il a retrouvé une bonne coordination,
etc. Clest un véritable espoir, mais évidemment il se heurte a des limites : il faut sapprovisionner en
cellules souches embryonnaires, puis les injecter dans le cerveau, ce qui exige une opération extrémement
précise, la stéréotaxie, qui permet un repérage trés fin des volumes. Par la suite, il faut prendre un traite-
ment immunosuppresseur parce que ces cellules souches proviennent d’un autre organisme. Cela peut étre
lourd a vivre, et entrainer des risques pour la santé. Lidéal serait de pouvoir utiliser des cellules souches
venant du patient lui-méme, les cellules souches induites, et cette nouvelle voie de recherche sest
beaucoup développée ces dernieres années. Les cellules souches induites sont produites a partir des cellules
de notre peau. Luniversité de Tokyo a mis au point un procédé a partir du prélevement de cellules de la
peau des patients. Les cellules sont traitées avec des composés biochimiques qui les font régresser vers leur
stade de cellules souches. Elles sont ensuite différenciées en
neurones avec des facteurs de différenciation. On parvient
donc 2 faire pousser dans des boites des neurones qui ont le
patrimoine génétique des patients, qui sont totalement
compatibles avec leur organisme. Il faut ensuite trier les
neurones a dopamine, c’est du travail de microscopie de
pointe, et on peut ensuite les injecter dans le cerveau. Nous
en sommes actuellement a des tests sur des singes, les essais
cliniques sur I'étre humain nont pas encore débuté. Les
tests sont réalisés au Japon par 'équipe du Pr Yamanaka sur
des macaques. Les résultats montrent qu'apres 3 mois,
6 mois, 12 mois, le niveau d’activité du striatum augmente.
Ces macaques parkinsoniens ont été manipulés pour
développer des symptomes de la maladie de Parkinson.
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On leur a greffé des cellules souches induites a partir de leur peau, et on constate qu’ils récuperent a la fois
la fonction cérébrale associée au mouvement et leur motricité normale. Cest tres encourageant. Il faudra
ensuite quelques années pour valider les essais cliniques sur ’homme, voir si cela fonctionne et quels sont,
sil y en a, les effets secondaires.

Tout récemment est tombé le résultat d’une étude qui pourrait peut-étre méme court-circuiter ces
travaux sur les cellules souches. Il s'agit des recherches sur les facteurs de croissance. Les facteurs de crois-
sance sont des molécules produites par notre organisme et qui stimulent la croissance des cellules.
Certaines sont spécifiques aux cellules du cerveau, elles simulent la croissance des neurones. En les produi-
sant en laboratoire en grande quantité, I'idée est de les injecter a 'endroit précis ol les neurones a
dopamine meurent dans la maladie de Parkinson. Ce traitement a fait 'objet de deux publications tres
récentes. Il s'agit d’'un systtme d’implantation basé sur un petit boitier situé sur la tempe, qui provoque
I'injection de ce facteur de croissance via un cathéter. Une canule péneétre dans le striatum pour y délivrer
les facteurs de croissance GDNE, dérivés des cellules gliales. Les patients viennent une fois par mois subir
une séance d’infusion de facteur de croissance. A I'issue de ce traitement, leur cerveau évolue légérement
et on observe un gain quantifiable de I'activité du striatum. Les tests expérimentaux montrent que, si ce
traitement est pratiqué sur des patients fortement handicapés au niveau moteur, les symptomes régressent
jusqu’a un stade de deux ans de maladie. Clest tres appréciable, et Cest une fois par mois.

Il y a donc des signes d’amélioration certains, avec des pistes tres différentes. En 2018, une découverte
inattendue de 'ICM (Institut du cerveau et de la moelle épiniere), a Paris, a montré qu'un antibiotique,
la doxycycline, avait la capacité de bloquer la formation des agrégats d’alpha-synucléine. Les essais sont en
cours de préparation.

ET PUIS IL Y A CE QUE L'ON PEUT FAIRE AU QUOTIDIEN...
SANS MEDICAMENTS !

Ces dernieres années, ont émergé des ateliers qui consistent a restaurer la fluidité et la rapidité des mouve-

ments par la danse. Les malades sont pris en charge par des professeurs de danse qui les font danser en

musique. Cest assez surprenant car certaines personnes bloquées et tres ralenties recommencent a exécuter
des mouvements de fagon naturelle. Limagerie cérébrale a montré que la musique
activait des circuits de dérivation dans le cerveau. La musique et le rythme activent
d’une part la zone du cortex auditif primaire, qui nous fait entendre les sons, et
d’autre part le cervelet, qui est une zone de I'équilibre et de la coordination des
mouvements. Le cervelet et le cortex auditif ont la capacité d’arriver jusqu’en haut
du cerveau, jusqu’au cortex moteur, qui planifie les mouvements, et de réactiver
des boucles de stabilisation des mouvements par un moyen complétement
détourné. Les effets se manifestent surtout pendant la séance, mais ils perdurent un
petit peu et cela montre aux patients qu'ils ont toujours en eux la capacité de faire
ces mouvements. Clest extrémement positif. Cette image montre une synapse,
avec un neurone a dopamine qui envoie des petites boules de dopamine a son
voisin. Les boules de dopamine activent le récepteur de la dopamine, ce qui permet
le passage de I'influx nerveux d’un neurone a 'autre et assure le bon fonctionne-
ment de ces circuits. A coté se trouvent des récepteurs d’une autre molécule, I'adé-
nosine. On sest apercu que, lorsque ces récepteurs a adénosine sont fortement
stimulés, bloqués, le récepteur a la dopamine est suractivé. Clest tres intéressant
d’un point de vue thérapeutique.

La caféine joue exactement le méme role. Quand on a étudié les effets du café
sur 'apparition et la progression de la maladie de Parkinson, il est apparu que boire deux tasses de café
par jour réduit tres significativement la probabilité de développer
la maladie. Dans des études 772 vivo, sur des animaux de
laboratoire, I'injection de caféine concomitam-
ment 2 ['alpha-synucléine ralentit significative-
ment la propagation de ces agrégats toxiques
pour le cerveau.
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® Qu'en est-il du Parlodel, un médicament prescrit dans le cadre de la maladie de Parkinson ?

— Clest probablement un agoniste dopaminergique. Au lieu de pousser les neurones a fabriquer plus de
dopamine, comme le fait la levodopa, il prend la place de la dopamine pour activer directement les récepteurs
de la dopamine, et donc produire un surcroit d’activité dans les neurones dopaminergiques. Ces agonistes ont
été testés, ils ont une bonne efficacité mais, d’apres ce que jai lu, ils présentent un peu plus d’effets secon-
daires que la levodopa. J'imagine que selon les tableaux cliniques ils peuvent étre plus indiqués que la
levodopa. Tout cela dépend beaucoup du patient.

® Peut-il y avoir une relation entre un coma et la survenue un peu plus tard de la maladie de Parkinson ?
— Effectivement, les traumatismes craniens ou certaines infections cérébrales peuvent étre des facteurs de
risque. Cela dépend comment le coma a été provoqué, mais j’imagine qu’il doit y avoir une corrélation. S’il
y a eu des dégits cérébraux, avec un manque d’oxygene dans certaines zones du cerveau, la probabilité de
déclarer la maladie de Parkinson augmente. Mais il est impossible de dire si, dans un cas précis, cela a été un
facteur de causalité. Des éléments d’imagerie cérébrale au moment du coma peuvent renseigner sur une
éventuelle anoxie, ou la survenue d’'un accident quelconque au niveau neuronal. En I'absence de telles
données, cest difficile 2 établir.

o Est-ce qu'on peut procéder a une stimulation par électrodes sur un patient qui a un corps étranger
métallique dans le cervean ?

— II faudrait demander son avis au spécialiste référent. A priori, il n'existe pas de contre-indication car ces
appareillages ne dégagent pas de champ magnétique.

® Quelles sont les chances actuelles de sortir de la maladie de Parkinson ?

— Tout dépend du patient. Quand une personne prend de la levodopa, cela peut tres bien se passer pendant
un certain temps, puis les symptémes ont tendance a revenir. Les personnes qui sont éligibles a la stimulation
cérébrale profonde peuvent avoir une bonne qualité de vie pendant longtemps. Les patients qui ont regu des
cellules souches ont vécu pendant plus de dix ans de fagon tres correcte, pratiquement sans symptomes. Avec
des immunosuppresseurs, la maladie reste présente... Mais, lorsqu’on est bien guidé, plusieurs prises en charge
sont possibles, il faut explorer les différentes pistes. Aujourd’hui, il y a plus d’ouvertures quon ne le pense.

® En termes de prévention, quels sont les conseils & suivre, a part d'éviter Uexposition aux pesticides ?

— Effectivement, cela a été formalisé dans le domaine agricole, avec des directives concernant l'utilisation des
pesticides. Les autres aspects de prévention sont ceux dont on parle dans le domaine public. Par exemple les
perturbateurs endocriniens, qui sont présents partout : dans le mobilier, dans les composants électroniques,
dans les retardateurs de flammes sur les téléviseurs, dans les moquettes... On sait que cela perturbe le
fonctionnement de ’hormone thyroidienne, la maturation des neurones et que la corrélation avec le dévelop-
pement d’un Parkinson est probable. En termes de prévention, il faut donc encadrer strictement ces pertur-
bateurs endocriniens, et il faudra des décennies avant d’en apprécier les effets. Cela ne veut pas dire qu'il faut
senfermer dans un potager bio et ne plus toucher un téléphone... La maladie de Parkinson, comme la
maladie d’Alzheimer, fait partie de ces maladies neurodégénératives qui peuvent étre enclenchées a partir du
moment ol le cerveau subit une charge d’agressions trop forte. Ces agressions peuvent venir du stress, des
attaques vasculaires cérébrales... Il y a souvent une corrélation entre les différents facteurs : AVC, manque
d’oxygénation, stress, cigarette, hypertension. Tout cela affaiblit le cerveau qui résistera moins bien a une
charge d’alpha-synucléine ou d’amyloide dans le cas d’Alzheimer. Il faut donc veiller a protéger le cerveau en
maintenant une bonne tension artérielle et une bonne fonction cardiovasculaire grace a la pratique de sports
aérobie, la marche, le ski, etc. Et éviter I'alcool et le tabac.

® Quelles sont les possibilités de traitement en séances de kinésithérapie ? Est-ce que cest efficace ?

Et quels genres de danse et de musique ont des bienfaits sur les malades ?

— La kinésithérapie est trées importante, elle fait partie de I'arsenal thérapeutique. Concernant la danse, elle
doit étre appréciée des personnes. Le tango marche bien, c’est une danse rythmée. La valse également, mais
Cest tres générationnel, bien entendu.
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® Quen est-il de la relation entre la maladie de Lyme et Parkinson ?

Est-ce que la doxycycline a bien une efficacité sur les agrégats d'alpha-synucléine et non pas sur la Borrelia ?
—Je ne peux pas vous répondre exactement sur les corrélations entre Borrelia et Parkinson mais en I'occurrence,
lors de tests in vitro réalisés a I'Institut du cerveau et de la moelle épinicre, la Borrelia n'était pas mise en cause.
C’était un effet au niveau de la biologie cellulaire entre la synucléine et la doxycycline. Les étapes précises n'ont
pas encore été identifiées. Mais cet effet se produira indépendamment de la maladie de Lyme.

® En France, les avancées de la recherche sur les maladies neurodégénératives sont considérables,

quen est-il dans le bassin méditerranéen ?

— En Italie, des recherches importantes sont faites, mais pas en Gréce 2 ma connaissance. En Israél, les centres
de recherche en neurosciences sont tres performants. Au Maghreb, Cest tres limité. A Marseille, I'Institut de
neurobiologie de la Méditerranée draine beaucoup de talents et joue ce role fédérateur aupres des étudiants
du Maghreb qui viennent apporter leur contribution. Je vois peu, voire pas, de publications sur la question
en provenance d’Algérie ou du Maroc. J’ai un point de vue général de par ma fonction de rédacteur en chef
d’une revue de neurosciences, et ce qui est publié 2 I'international vient principalement d’Angleterre, des
Etats-Unis, de France, d’Allemagne, de Chine et du Japon.

o Je suis la troisiéme dans ma famille & étre atteinte de Parkinson, et jai peur pour mes enfants.

Existe-t-il un traitement qui empéche le développement de la maladie ?

— Il n’y a pas de thérapie génique pour Parkinson et on ne connait pas exactement tous les géenes qui sont
impliqués. Il faudrait pouvoir faire des études de liaison et parvenir & corréler certains symptémes sur de
grands échantillons de population 4 la présence de certains marqueurs génétiques. Aujourd’hui, on ne dispose
pas d’'un tableau complet des genes impliqués. Nous avons quelques réponses autour des protéines pinkl et
Parkin, mais ce n'est qu'un début. Aujourd’hui, on ne peut pas modifier les génes d’un étre humain méme si
on connait leur implication, car il faudrait intervenir directement sur le génome. La thérapie génique existe
dans certains cas pour d’autres maladies mais avec des limitations énormes. Elle a fait naitre beaucoup d’espoir
il y a une vingtaine d’années mais avec peu de résultats concrets, et rien 2 ma connaissance pour la maladie
de Parkinson. Il faut comprendre que ce n'est pas un déterminisme. Ce n'est pas parce que vous avez
Parkinson que vos descendants 'auront. Clest le cas pour quelques maladies génétiques mais C’est tres rare.
Dans la maladie de Parkinson, il y a des probabilités, et elles ne sont pas énormes. Il faut faire une analyse
fine de la parenté, quantifier le risque avec de bons généticiens et prendre une décision. La probabilité de
développer la maladie est également modulée par le mode de vie. Si 'on sait que 'on présente un risque
important lié A notre patrimoine génétique, on peut faire du dépistage régulier avec de I'IRM tres fine ou
d’'autres instruments. Cela permet de déceler des le début une dégénérescence des neurones a dopamine et de
jouer sur l'efficacité des traitements.

o Est-ce que les chercheurs, scientifiques, neurologues et autres tentent de faire interdire un certain nombre de
produits de nettoyage qui contiennent des éléments toxiques cancérigénes ? Ils sont en vente libre en grande
surface alors que certains sont interdits en agriculture.

— Des scientifiques se battent effectivement pour cela. Barbara Demeneix est la chercheuse qui a le plus étudié
les effets des organochlorés et des perturbateurs endocriniens sur Parkinson et sur l'autisme. Mais Cest
compliqué, il faut une directive européenne. Nous voyons ce qui se passe avec le glyphosate. .. Mais plus 'opi-
nion et les scientifiques feront entendre leur voix et plus nous pourrons agir de fagon rationnelle et arréter
cela. Le vinaigre blanc effectivement peut remplacer ces produits ménagers mais justement, comme ¢a ne
colite rien, ¢a ne rapporte pas beaucoup d’argent...

® Peut-on combattre les hallucinations ?

— Quand elles sont provoquées par la levodopa, on peut ajuster le traitement ou changer de traitement. Il est
tres difficile de les combattre mentalement. Un certain nombre de personnes sont conscientes d’avoir des hallu-
cinations, les identifient et ne s'en inquittent pas, d’autres s'en servent comme source d’inspiration artistique.
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Accompagnement CIQS ma|ao|es

La prise en charge homéopathique
pour améliorer la vie avec et apres le cancer

« Sans efficacité suffisante », prétend la Haute Autorité de santé ! Et pourtant...

L'Institut national du cancer (Inca), en collaboration avec la CNAM, I'Inserm et la caisse centrale

de la Mutualité sociale agricole (MSA) ont publié en juin 2018 une enquéte appelée VICAN 5,

pour Vie 5 ans aprés un diagnostic de CANcer. Ses résultats sont édifiants : oui, le cancer laisse

des séquelles psychologiques, physiques, sociales, méme 5 ans apres le diagnostic.

Non, ces problématiques ne sont pas prises en charge correctement !

es médecines complémentaires, pratiques

psycho-corporelles, acupuncture, homéopa-

thie, mais aussi la nutrition, lactivité
physique adaptée sont autant de soutien pour les
personnes atteintes de cancer. Choméopathie était
jusqua présent une des seules thérapeutiques
remboursées, avec une efficacité dont témoignent
les patients, mais qui a été jugée insuffisante par
la HAS. Quel mépris pour les patients qui en
bénéficient chaque jour !

Le contexte
Plus de 3 millions de Frangais vivent actuellement
avec un diagnostic de cancer, en cours de traite-
ment ou guéri. Les traitements innovants comme
I'immunothérapie permettent a des patients atteints de
cancer qui les condamnait autrefois & court terme, de
retrouver un espoir en termes de quantité de vie ; cepen-
dant, cette rémission peut étre grevée par les effets secon-
daires de ces nouveaux traitements.

Une premitre enquéte VICAN 2 publiée en 2012 aler-
tait déja sur ces séquelles, ce qui a initié cette nouvelle
enquéte.

Rappelons-nous le Plan cancer 2014-2019 qui met I'ac-
cent sur la qualité de vie, sans toutefois apporter des solu-
tions claires et surtout sans budget alloué a cette cause.

Lenquéte VICAN 5 a étudié le cas de 4 174 patients
entre 18 et 82 ans au moment du diagnostic ; deux popu-
lations ont été étudiées, une comprenant 2 009 personnes
qui avaient déja participé a 'enquéte VICAN 2 et une
cohorte complémentaire de 2 165 personnes.

Les principaux résultats

® 33,1 % des patients n'ont pas de suivi spécifique de leur
cancer en médecine générale, ce qui pose la question de
Iabsence d’un professionnel de santé pour décrypter les
différents symptomes résiduels et les prendre en charge.
© 63,5 % des personnes souffrent de séquelles dues au
cancer ou au traitement. 48,8 % des hommes et 52,6 %
des femmes sont limités dans leur activité physique.
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Arrétons-nous sur la fatigue
48,7 % souffrent d’une fatigue cliniquement significa-
tive ; cette proportion est similaire & I'enquéte faite apres
2 ans, elle est plus marquée chez les femmes, les jeunes et
les personnes en situation de précarité.

La fatigue est multifactorielle : elle peut étre lide & un
amaigrissement avec fonte musculaire (sarcopénie) ; elle
peut étre liée & la douleur ; elle peut étre psychique, par
exemple un syndrome dépressif va entrainer une fatigue,
un manque d’envie de faire une activité quelle qu’elle soit.
Les troubles du sommeil, I'anxiété sont aussi rapportés
comme des causes de fatigue.

Aucun traitement médical conventionnel

n’'a pu montrer une réelle efficacité
En ce qui concerne la thérapeutique homéopathique, une
étude randomisée a été publiée en Autriche en 2015* ; elle
rapporte 373 patients qui ont été tirés au sort pour rece-
voir soit un traitement homéopathique individualisé, soit
rien (la vraie vie !). Les patients traités par homéopathie
vont significativement mieux, si I'on regarde les échelles
de qualité de vie et de ressenti.!

Cette étude randomisée et sans biais méthodologique a
été écartée par la Haute Autorité de santé sous prétexte
quil s’agit d’'une étude en ouvert, c’est-a-dire que le
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médecin et le patient savent ce
quils regoivent. Pour autant,
cette étude est dans la vraie vie
et est randomisée.

La SHISSO, Société homéo-
pathique internationale de
soins de support en oncologie,
a mis en ligne des recomman-
dations de bonne pratique pour
prendre en charge la fatigue ;
les experts qui suivent des
patients au quotidien (pour
certains depuis 30 ans !) ont
érabli ces consensus et propo-
sent un schéma tres simple :
Phosphoricum acidum 5 CH
une dose a J1, une dose en
9 CH 2 J2, une dose 15 CH a
J3, une dose 30 CH a J4, soit 4 doses,

4 jours consécutifs.

Et les douleurs, qui

représentent le deuxieme

symptome le plus cité ?
VICAN 5 rapporte que 73 % des
personnes ont ressenti des douleurs au
cours des 15 derniers jours ; en général,
ces douleurs existent depuis de longs
mois. Le recours aux antalgiques, aux
anti-inflammatoires est fréquent.

Un cas particulier : les douleurs que
présentent les patientes atteintes d’'un
cancer du sein et prenant une hormo-
nothérapie par tamoxifene ou anti-
aromatases.

Dans I'étude VICAN 5, sur les
74,5 % de femmes qui se sont vu
proposer un traitement par hormono-
thérapie, un quart a arrété le traite-
ment pour cause d’effets secondaires ;
si 'on admet que ces traitements ont
un intérét pour diminuer le risque des
récidives, il peut étre intéressant
d’améliorer 'observance de ces traite-
ments. En clair, s'occuper de la qualité
de vie des patients peut permettre
d’empécher l'arrét de traitements mal
tolérés qui, eux, garantissent la quan-
tité de vie. Difficile de dire qu’il ne
sagit que du confort du patient...

“Les chapeaux pointus waiment pas que
Lon suive une autre route qu'eux”

Une étude observationnelle concer-
nant l'utilité d’un traitement homéo-
pathique a été publiée ; elle montre
que lutilisation de deux médica-
ments homéopathiques, Rhus toxico-
dendron 9 CH et Ruta graveolens
5 CH, 5 granules de chaque 2 fois
par jour, diminuent les douleurs et
raideurs articulaires 2 3 mois de trai-
tement, en diminuant aussi la
fréquence de prise des antalgiques.
Cette étude retenue par 'HAS a
disparu de ses conclusions !>

Et pendant les traitements,

par exemple, les nausées

sous chimiothérapie ?
Malgré I'ajout de médicaments pour
accompagner les chimiothérapies,
nombreux sont les patients qui se
plaignent de nausées ; il est vrai que
les vomissements sont devenus raris-
simes grice a des anti-émétiques,
Iaprépitant (Emend® et génériques),
Iondansetron (Zophren® et géné-
riques) et la cortisone, mais pour
autant les patients se plaignent de
dégotit pour [lalimentation, de
nausées avec parfois malaise et
impression de mal digérer.

Lajout de 'homéopathie avec des
médicaments simples Nux vomica

9 CH, Ipeca 9 CH, Cocculus

9 CH, dont le choix est indi-

vidualisé en fonction des

symptémes décrits par le

patient (aggravation par les

mouvements, les odeurs,

hypersalivation...) permet de

mieux tolérer les chimiothéra-

pies ; comme il y a moins de

nausées, il y a plus de prises

alimentaires, moins de fonte

musculaire, moins de fatigue.

Les pharmaciens conseil-

lent volontiers '’homéopathie

dans ces cas ; les oncologues y

sont favorables car ils savent

que I’homéopathie ne

présente pas d’interaction

médicamenteuse avec les chimio-

thérapies. Certains oncologues se

forment a l'homéopathie pour

pouvoir atténuer les effets secondaires

des traitements de leurs patients.

Peut-on considérer, comme la

HAS, que les nausées ne sont pas des

pathologies graves, et que les prendre
en charge reléve juste du confort ?

Conclusion
Les deux symptomes majeurs dont se
plaignent les patients 5 ans apres le
diagnostic de cancer sont la fatigue et
les douleurs ; pendant les chimiothé-
rapies, les troubles digestifs sont fré-
quents ; les traitements convention-
nels sont inexistants ou insuffisants
et/ou dangereux ; ’homéopathie pré-
sente l'intérét d’étre dénuée d’effets
secondaires et d’avoir été testée
depuis deux siecles par des milliers de
patients et de médecins dans le
monde entier : pas de preuve d’effica-
cité suffisante pour la Haute Autorité
de santé !

Mais qu'a-t-elle & proposer a ces
patients qui souffrent pour qu’ils
aillent mieux ? 4

Dr Christelle Charvet

gynécologue obstétricienne

1. [Frass M, Friehs H, Thallinger C and coll, Influence of adjunctive classical homeopathy on global health status and subjectif wellbeing
in cancer patients. A pragmatic randomized controlled trials, Complementary Therapies in Medicine (2015) 23, 309-317]

2. [Karp J.C, Sanchez C., Guilbert P, Mina W., Demonceaux A., Curé H., Treatment with Ruta graveolens 5 CH and Rhus tox 9 CH may
reduce joint pain and stiffness linked to aromatase inhibitors in women with early breast cancer : results of a pilot observational study,

Homeopathy, 2016, vol 105, 4, 299-309]
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Déremboursement de I’homéopathie :
la science a ses raisons que la raison ignore

En préambule, je n'ai jamais prescrit ni avalé un seul granule. Je ne suis donc qu'un observateur extérieur
non directement concerné, mais soucieux du bien-étre de chacun et de I'économie en général.

Loin de moi I'idée de contester les arguments scientifiques qui ont prévalu a cette décision, mais cette décision
de la HAS, du Ministre, du Président n’est basée que sur la théorie scientifique, elle ignore ’humain et I'économie.
Grosses erreurs dont vont patir certains.

On oublie quil y a 2 choses différentes : la maladie, et les symptémes. Si 'homéopathie n’agit pas sur le premier,
est-on str quelle n'agit pas du tout sur le second ? Et que demande le patient en premier lieu ? Etre soulagé. Le
comportement du cerveau, la réaction de chacun face aux symptomes, partie visible et ressentie par le patient, ne
peut étre une chose scientifiquement expliquée. La science n'est pas capable de nous expliquer pourquoi dans les
études en double aveugle, les placebos ont une action non négligeable. Pire comme j’ai pu le constater en faisant des
études phase 3, les effets secondaires du placebo sont souvent les mémes que ceux rencontrés avec le principe actif !
Mpystere inexplicable, surtout quand les patients n'ont pas pu lire de notice décrivant ces effets les plus fréquents.

Je me souviens il y a plusieurs décennies des études concernant les médicaments pour la prostate comme le Tadenan
et le Permixon. Produit actif : 40-50 % d’amélioration, placebo 30 %. Pas si mal, pour rien ! §’il n’y a aucune raison
scientifique pour que 'homéopathie ne fasse pas mieux que le placebo, il n’y a aussi aucune raison scientifique pour
que '’homéopathie de fasse pas aussi bien que le placebo. Alors pourquoi se priver d’'un médicament pas cher, sans
effets secondaires, qui soulage déja 1/3 des patients ? Bien entendu a condition qu'on ne leur dise pas que cela guérit
aussi du cancer.

Si ’homéopathie ne faisait strictement rien, il y a longtemps qu’il n’y aurait plus d’homéopathes. Prenons la grippe
banale. Elle guérit toute seule, mais le patient vient 4 cause des nuisances des symptomes. Certains sont enchantés par
I'Oscillococcinum et ne jurent que par ce traitement, qui marche chez eux, nous en connaissons tous. C’est moins
toxique et moins coliteux que I'aspirine les antiinflammatoires ou les antibiotiques que d’autres vont prendre.

Si ’homéopathie ne « guérit » que les maladies dont I'évolution spontanée est favorable, elle le fait avec moins
de risques et de colit que la pharmacopée « efficace » (sur quoi ?). En tous cas chez beaucoup, elle les écourte
en agissant sur les symptomes via le subconscient de I'individu prédisposé.

En ce qui concerne les « économies » espérées, il nen sera rien, bien au contraire. 127 millions sur 200 milliards de
dépenses de santé, cest 0,063 %, sur 20 milliards de remboursements de pharmacie, c’est 0,63 %. Une goutte d’eau
qui va cofliter 3 ou 4 gouttes d’eau. Les indemnités pour les milliers d’emplois qui vont disparaitre, les cotisations
sociales en moins, les impdts sur les bénéfices en moins, vont en absorber une bonne partie. Le pire est la
substitution, le remplacement par des médicaments plus coliteux, avec des effets secondaires qui auront également
un colt, car que vont prendre les accros a I'Oscillococcinum pour étre dispo plus rapidement ? Des antibiotiques ?

Vous me direz qu’ils pourront toujours en prendre, non remboursé, mais nous avons tous connu ces patients a qui
on a prescrit des médicaments non remboursés, qui reviennent (et une consultation de plus, 25 fois plus cher que
le remboursé) pour exiger le remplacement par un médicament remboursé.

Le monde, la médecine deviennent un peu trop aseptisés, normalisés pour rentrer dans les cases des ordinateurs
qui exerceront a notre place demain. La médecine sans une petite part de magie, de mystere devient terne.
Un monde sans un peu de magie, de folie, de réve est un monde terne. Pourquoi faire perdre leurs
illusions a ceux qui en ont encore, si cela ne colite rien A personne ?
Assassiner 'homéopathie, peut-€tre, il y a des arguments, mais il y a bien plus utile et plus urgent
a faire ailleurs.
Dr Gérard Maudrux
Chirurgien urologue

https://blog.gerardmaudrux.lequotidiendumedecin.fr/2019/07/11/deremboursement-
de-lhomeopathie-la-science-a-ses-raisons-que-la-raison-ignore/
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Les bénéfices

L’hypnose est une médecine naturelle, car il s’agit d’un état naturel, ce que l'on ne
les Phéniciens, les Egyptiens, les Grecs... Mais ce west pas une pratique qui a été
mais ce west pas le but de Uopération. Prenons Mesmer par exemple. Certes, il y a

autrichien de la fin du XVIII® siécle qui a introduit Uhypnose en France.

west-ce que I'hypnose ? Ce n'est donc pas

une manipulation. Une transe, une sorte de

réve, de coma ? Non. Un état de conscience
modifiée ? On s’en rapproche, cest explication que
I'on donnait jusque-la, mais on verra plus tard que ce
n'est pas un état. Une sorte de sommeil ? Non plus.

Il y a seulement vingt ans, des appareils ont permis
de démontrer que 'hypnose était un mode de fonc-
tionnement naturel du cerveau. Cest un mécanisme
naturel 2 la fois spontané et volontairement inductible,
tout comme la respiration. On n'a pas besoin dy
penser : ¢a fonctionne, mais on peut amplifier, la
diminuer ou faire des pauses.

Lhypnose peut étre induite par soi-méme :
'auto-hypnose ; ou par quelqu’'un qui vous explique
comment faire : 'hétéro-hypnose, que 'on utilise dans
'accompagnement des psychothérapies notamment.

C’est un mode particulier du cerveau. Ce n'est pas un
érat, puisque cest quelque chose de fluctuant. Clest
quelque chose que tout le monde fait, mais que l'on
r’identifie pas forcément comme tel : ¢a peut durer
quelques secondes, une minute ou plus dans la journée,
on a tendance 2 révasser, 2 penser un peu a autre chose, a
se remettre les idées en place, & s'économiser puisqu’on est
soumis 2 des situations répétitives. Cela n’appartient a
personne en particulier, ¢a appartient  tout le monde.

On parle d’éveil paradoxal, en opposition aux réves la
nuit, ott on dort mais oll on a des signes d’agitation (ce
que l'on appelle le sommeil paradoxal). Dans la journée,
quand on réve un peu, on est apparemment réveillé mais
paradoxalement un petit peu ailleurs.

Jai un collegue et ami qui est a la fois médecin et
hypnothérapeute, féru de gi gong et de philosophie orien-
tale et qui travaille au Centre de neurosciences de Paris.
Chagque fois qu’il réalise une découverte au département,
il effectue des recherches et sapercoit que ces théories
avaient déja été émises il y a 5 000 ans avec Lao Tseu, le
Tao, etc. A la fois, donc, la neuroscience nous permet de
mieux comprendre 'hypnose, et en méme temps cela
conforte des pratiques qui sont ancestrales. Ca ne change
pas grand-chose 2 la réalité, mais ¢ca donne une assise, ¢a
éclaire les choses et permet de mieux différencier ce qui est
de 'hypnose et ce qui n'en est pas.

© racorn / Shutterstock

Cest
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On sait que I'imagination induite par les suggestions en
hypnose reproduit un fonctionnement cérébral identique
a la réalité : si jimagine que je suis en train de marcher sur
une plage, mon cerveau fonctionne comme si j’étais en
train de marcher sur une plage. On sait que le fonction-
nement hypnotique est induit par 'activation de I'imagi-
nation des cinq sens, les VAKOG : visuel, auditif,
kinesthésique, olfactif, gustatif. En gros, cela veut dire que
si, sur cette plage, vous imaginez voir un oiseau, que vous
avez des odeurs d’embruns et que vous marchez, alors
automatiquement vous étes en hypnose. Cest un méca-
nisme tout simple pour se mettre en auto-hypnose, que
'on peut expérimenter soi-méme.

Peut-on parler de thérapie pour I'hypnose ?
L’hypnose, dont la perception peut étre considérée un
peu comme magique — les Anglo-Saxons parlent de
“transe” —, est quelque chose de naturel, et quelque part
de rassurant, puisque ¢a nous appartient. Qu’est-ce donc
que T'hypnothérapie ? Mettons “thérapie” entre guille-
mets, parce que cest presque antinomique avec esprit
qu’il y a derriere 'hypnose ericksonienne, que 'on essaie
de développer actuellement. Je répete que nous ne
sommes pas dans 'hypnose “spectacle”. Quand on parle
de “thérapie”, on parle d'un médecin ou d’un soignant
qui sait tout et d’'un patient qui va subir ce quon va
lui imposer. C’est un peu en contradiction avec I'esprit
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de I’hypnose

sait pas depuis trés longtemps. Pourtant, on connait I'hypnose depuis la nuit des temps :
inventée par 'homme. On peut bien siir s'en servir comme une manipulation,
Uhomme de spectacle que U'on connait, mais woubliez pas que Mesmer était un médecin

Bien qu’a U'époque on ne parlit pas d’hypnose mais de magnétisme animal.

de I'hypnose, notamment ericksonienne, o il y a un
échange de bons procédés et de ressources.

LChypnothérapie a quand méme évolué depuis la nuit
des temps. Comme je I'ai indiqué, on retrouve des témoi-
gnages datant de civilisations sumériennes, soit 6 000 ans
av. J.-C., mais aussi égyptiennes, grecques... Avec la
description de traitements par la suggestion, la parole.
Alors, ce sont des gravures et cest plus ou moins bien
expliqué : on n'est pas slir, mais on reconnait un peu le
mécanisme. Qui érait peut-étre déja utilisé durant la
Préhistoire d’ailleurs. Lorsque 'on regarde les fresques de
Lascaux, on remarque un homme tenant un animal
totem qui a lair d’étre dans un érat de transe. Un état
naturel donc, qui était probablement utilisé avant. Peut-
étre méme que ces peintures servaient a stimuler I'imagi-
nation et a des rituels dont, bien stir, nous ne connaitrons
jamais le détail.

Lhypnothérapie moderne a été grandement influencée
par Erickson, qui en a développé les outils dans un esprit
plus ouvert et respectueux. Mais pas seulement par lui. Le
terme d’hypnose a été créé en 1819 par un Frangais, le
baron Félix de Cuvillers, et repris de différentes fagons par
la suite. Le terme n'est d’ailleurs pas tout a fait exact,
puisque “hypnose” en grec signifie “sommeil”, et on a vu
que 'hypnose n'était pas un sommeil.

On a aussi une sorte d’assimilation entre le mode de
fonctionnement, 'hypnose, et 'usage que I'on en fait,
I'hypnothérapie. Il y a donc 'hypnose, il y a lhypnothé-

rapie et il y a Erickson et tout ce
quil a insufflé comme état d’es-
prit, de respect. Avec Erickson,
on est passé des suggestions
directes (« Dormez, je le veux ») a
des suggestions indirectes (« Je
vous suggere de faire ainsi »),
voire des suggestions ouvertes,
Cest-a-dire un silence, une pause,
pour laisser a la personne la capa-
cit¢ d’intégrer et d’utiliser ses ressources. Lhypnose
d’Erickson, c’est un esprit plus participatif : ce nest pas
quelqu’un qui va me soigner, mais quelqu'un qui va me
montrer quelques trucs pour que je me soigne moi-méme.
On n'est pas dans la magie.
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Quels sont les domaines actuels

de ’hypnothérapie ?

Tout d’abord I'hypnoanesthésie et I'hypnoanalgésie.
Clest un domaine qui n'est pas nouveau, mais qui se
développe énormément ces derniers temps. Il y a des
études en Belgique qui remontent 4 une vingtaine d’an-
nées, menées notamment par une anesthésiste du nom de
Marie-Elisabeth Faymonville, qui ont démontré qu’avec
I’hypnose on avait moins de stress, besoin de moins d’an-
talgiques, de moins de molécules chimiques, de moins de
jours d’hospitalisation, avec une meilleure cicatrisation et
plus de confort.

Jai entendu récemment que, depuis la fin de la guerre,
on avait inventé 200 000 molécules chimiques. Clest
énorme ! On en a dans les médicaments, dans ce quon
mange... Or Phypnose est une méthode naturelle, et je
pense que toutes les études récentes, associées au dévelop-
pement de la pratique chez les médecins, les paramédi-
caux formés a hypnose dans les hopitaux et les cliniques,
sont révélatrices : C'est la preuve de son efficacité.

En gastro-entérologie, il y a des études qui remontent a
trente ans, ou on réduisait et améliorait les problemes de
fonctionnement digestif (qui touchent au moins
3 millions de personnes en France) dans au moins 60 %
des cas. Ce sont des protocoles compliqués nécessitant au
moins dix séances, mais, dans la réalité, les chiffres se
confirment.

Deuxiéme domaine de I’hypnothérapie : états

post-traumatiques et troubles psychosomatiques
On a un peu tout mélangé jusqu'a présent, car il sagit
pour moi de conséquences ayant les mémes racines. Les
phobies, la nervosité, I'angoisse, les insomnies, les dépres-
sions, I'inhibition, les addictions ne sont pas des fatalités.
Probablement qu’il y a des mémoires émotionnelles tres
anciennes qui font que les corps dysfonctionnent, que les
réactions ne sont pas tout a fait adaptées a 'environne-
ment. Et 'hypnose est I'un des outils (tout comme
PEMDR, d’ailleurs) que I'on utilise pour arriver & arracher
ces racines. Cest vrai que cest quelque chose de nouveau :
aujourd’hui, on a dans l'idée que l'on nait angoissé,
dépressif, et que I'on a toujours été comme ¢a. Je crois que
ce nest pas vrai.
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Les troubles psychosomatiques, c'est la fixation dans le
corps, dans sa chair, mais ils sont associés aux autres trou-
bles. Derriere des dysfonctionnements physiques
(douleurs, spasmes, crampes, brilures), on trouve souvent
un processus assimilé a cela.

On me dit souvent que C’est bizarre de voir un gastro-
entérologue qui pratique 'hypnose, et ga m’a toujours un
peu énervé quand j'étais étudiant. A I'époque, en effet, on
disait que quand on avait mal au ventre, c’était dans la
téte. Résultat, les gens avaient toujours mal au ventre,
mais en plus ils se sentaient coupables, malheureux, isolés
et solitaires, alors qu'il y avait peut-étre juste a dire qu'on
les comprenait. Parfois, il sagit juste d’une épine a enle-
ver : j’ai vu des gens dont les douleurs et le stress disparais-
saient parfois en une séance. Il faut juste aller au bon
endroit, et ne pas étouffer la vraie souffrance sous des
tonnes de produits ou d’anesthésiants.

Les troubles psychosomatiques représentent, je pense,
au moins les deux tiers des consultants en médecine de
ville, cest énorme ! Il y a quelques années 2 Nantes, je
m’étais rendu 4 un congres de gastro-entérologues — les
Journées francophones — et javais fait la liste des sujets
traités. Sur 560 thématiques, je crois qu’il n’y avait que
trois sujets sur ces problemes psychosomatiques. Il faut
dire ce qui est : les médecins ne savent pas prendre en
charge ce genre de choses. Méme s'ils s’en approchent de
plus en plus, quand méme !

A présent, voyons les idées de base de la prise en charge
de ces problemes. Cun de mes premiers professeurs nous
disait de nous méfier : que les fonctionnels finissaient
toujours par mourir de quelque chose. Cela, c’est pour
rétablir un peu I'équilibre, c’est-a-dire que ’hypnose et ses
méthodes ne sont pas que magiques, et qu’il faut garder
les pieds sur terre. En d’autres termes, la base de la prise
en charge par 'hypnose ou d’autres méthodes reste quand
méme une évaluation médicale traditionnelle :
traite pas un cancer avec de ’hypnose ! En tant que théra-
peute, il faut rester vigilant.

Deuxie¢me chose, ce que 'on appelle les “truismes”,
ou vérités en hypnose : le meilleur traitement est celui

on ne
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qui marche ! Si C’est une tisane, tant mieux pour vous,
¢a ne colte pas cher...

Troisitme chose. Lorsque mes patients qui ont mal au
ventre me disent qu’ils aimeraient bien savoir pourquoi, je
leur dis toujours : « Vous voulez savoir pourquoi vous allez
mal, ou aller bien sans savoir pourquoi ? » Chypnose, c’est
un peu ¢a. On n’a pas besoin de savoir pourquoi on ne va
pas bien, on a besoin de trouver une solution. Cest prag-
matique. Il vaut mieux aller bien sans savoir pourquoi,
que savoir pourquoi on va mal.

En hypnose, on utilise beaucoup les images et les méta-
phores. Le serpent évoque le cerveau reptilien (si I'on se
réfere & une conception que 'on a un peu remise en cause,
quon appelait le cerveau triunique). En clair : un corps, la
survie, manger, boire, dormir, se reproduire... Un cerveau
dit reptilien, ou il n’y a pas beaucoup d’émotions. Les
serpents ne sont probablement jamais en état de stress
post-somatique et de troubles psychosomatiques.

En revanche, les mammiferes si. Ils ont un cerveau
émotionnel — ce que I'on appelle un “cerveau de cheval” —
et ils sont soumis, face aux dangers, a des stress : une
gazelle qui réchappe a la traque d’un léopard va aller dans
les bois, trembler un coup et sera guérie : elle a une réac-
tion naturelle et n'a pas besoin de faire une psychothéra-
pie ! Elle va vite s'en remettre.

Nous, les humains, sommes plus compliqués. On passe
beaucoup de temps a chercher pourquoi on va mal. On
est dans une espece de bulle, ol on essaie de compren-
dre... Bien str que Cest utile de savoir pourquoi on va
mal ! Comme disait Coluche : « J’ai fait 20 ans de psycha-
nalyse parce que je pissais au lit ; aujourd’hui, je pisse
toujours au lit mais je sais pourquoi et j’en suis fier ! » Avec
la psychiatrie, on est souvent dans des méandres intellec-
tuels et on tourne autour du pot : on trouve une solution
qui n'est pas la solution du vrai probleme ; alors on crée
un autre probléme et ¢a peut durer ad vitam aternam...

Les méthodes d’'action de I'hypnose
On utilise beaucoup d’images, de métaphores. On
propose — on incite — la personne a revivre dans sa chair le
mal qui la ronge.

La clé, ce sont des gens qui font confiance, qui s'ouvrent
et qui échangent. Cela permet au probleéme de disparaitre
rapidement, et en une fois la plupart du temps.

Cela ne veut pas dire que 'hypnose est magique et
quelle guérit tout. Cela veut juste dire qu’il y a d’autres
fagons d’aborder les choses : se prendre en charge et se
servir de cet état naturel et de I'imaginaire.

LChypnose est de plus en plus utilisée dans les domaines
des soins palliatifs et de la cancérologie. Elle sert a apaiser
les douleurs, les angoisses... Ca rejoint un peu 'hypnoa-
nalgésie, dont on parlait tout a 'heure.

Et puis 'hypnose est utile au développement personnel
et au bien-étre. Ici, on se rapproche de I'auto-hypnose.
Dans cette démarche, il faut une volonté d’évolution :
cest 'impulsion. Comme on est un peu conditionné par
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les médias, on est dans une espece de passivité. 1l faut étre
dans la conscience. Limpulsion, cest de se dire qu'on a
envie d’avancer, de prendre les choses en main. On n’est
pas obligé de se fixer un objectif, parce que des le moment
ol on fixe un objectif, on est dans 'intellect.

Ces pratiques peuvent correspondre a une hygitne
émotionnelle — on se brosse les dents tous les jours, on
peut aussi “nettoyer” ses émotions. Je fais référence a
Erickson, car c’est tout de méme quelqu'un qui a marqué
cette pratique de 'hypnose : il était daltonien, il a parlé a
seulement a 'dge de 5 ans, il a eu la polio tres jeune et a
failli en mourir, mais il avait déja un esprit d’observation.
Il a beaucoup utilisé ce que I'on appelle les “apprentis-
sages” : quand il avait la polio, il a réappris 2 marcher a
17 ans, en prenant exemple sur sa petite sceur. Il a déve-
loppé T'utilisation de ce que 'on appelle les “ressources”
(on rejoint la neuroplasticité). Et quand les gens s’interro-
geaient sur le moment ou le petit Milton allait enfin se
décider a parler, il aimait a se dire qu’il parlerait quand ce

© Chantal de Bruijne / Shutterstock
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serait le moment. Lacceptation ne veut pas dire résigna-
tion. Des le moment o 'on a un probleme et que 'on
lutte contre, on s'éloigne de la solution. Lacceptation,
Cest déja une ouverture et un chemin.

Il y a un psychologue belge qui a écrit un livre il y a une
vingtaine d’années qui a pour titre Créer le réel. Et le terme
sous-jacent, c’est ce que 'on appelle la “proférence”. On
est dans I'anti-déprime, I'anti-résignation. Dés le moment
oll je me mets en route pour trouver quelque chose, dés le
moment oli j imagine quelque chose, je crée les conditions
pour que cela arrive, pour créer un meilleur futur.

Bien stir, il faut y croire. Méme quand on n'y croit pas,
on peut décider d’y croire. Le mental peut donc étre un
obstacle a vivre ses émotions, mais cela peut aussi étre un
outil : il suffit de 'orienter dans le bon sens...

Conclusion : souffrance et malheur ne sont pas des fata-
lités. Le fonctionnement hypnotique offre des possibilités
de se soigner — et d’étre soigné quand les choses sont

« »

compliquées — et d’avancer vers un bien-étre 3 “e
économique (il n’y a rien a acheter), écologique (Cest
naturel), efficace (je peux en témoigner). C’est une méta-

phore mais, dans la réalité intérieure, C’est un peu ¢a aussi.

En préparant ce texte, je me disais que je n’avais plus
beaucoup d’illusions mais encore beaucoup de réves. Je
pense que C’est important pour avancer. Si 'hypnose vous
intéresse, n’hésitez pas A vous renseigner aupres de I'insti-
tut Milton H. Erickson de Lyon*. Cela peut vous donner
une idée des thérapeutes et des manifestations sur le sujet.
En tout cas, '’hypnose médicale a un grand avenir. 4

Dr Jacques Fumex,
gastro-entéro-hépatologue,
hypnothérapeute
* heep://imelyon.fr/
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Cancers de la peau:
pour vaincre

En trente ans, le nombre de nouveaux cas de cancers de la peau a plus que triplé'.
diagnostiqués en France, et les mélanomes 10 %. Heureusement moins

Au Centre Léon-Bérard, un groupe de recherche s’intéresse

haque année, 80 000 cancers de la peau sont diagnostiqués en France, indique I'Institut national du Cancer.
Deux types de cancers de la peau aux origines cellulaires bien différentes existent : les carcinomes (90 %) et
les mélanomes (10 %) qui, bien que plus rares, sont les plus agressifs et dont I'incidence augmente plus
rapidement ces dernieres années. La recherche pour comprendre les mécanismes cellulaires de ces cancers, et surtout
pour identifier de nouveaux traitements efficaces, est donc plus que jamais nécessaire.
Le groupe de recherche “plasticité cellulaire dans le mélanome”, situé sur le site du Centre Léon-Bérard, étudie
justement cette pathologie. Loccasion de poser quelques questions a Julie Caramel, chargée de recherche
Inserm qui dirige ce groupe au sein du Centre de recherche contre le cancer de Lyon (CRCL).

Sur quel type de cancer de la peau porte vos travaux ?

— Nous travaillons sur le mélanome cutané, une forme agressive de cancer de la peau provenant des mélano-

cytes, des cellules spécialisées responsables de la pigmentation de la peau et assurant une protection contre les

rayons ultraviolets en cas d’exposition au soleil. Elles sont responsables du bronzage mais aussi de 'apparition

de navus, communément appelés “grains de beauté”, totalement bénins.

De nos jours, le mélanome est malheureusement de plus en plus fréquent car le nombre de nouveaux cas

augmente de 10 % tous les ans depuis cinquante ans. Nous tentons de mettre en lumiere les mécanismes qui sont a
lorigine de la formation d’'un mélanome.

Suelles sont les causes du développement
‘un mélanome ?

— Le facteur de risque n° 1 est bien évidemment le soleil, qui
provoque des mutations de TADN. Si elles ne sont pas réparées,
ces mutations peuvent entrainer la transformation cancéreuse.
La mutation génétique la plus fréquente chez les patients
atteints de mélanome se situe au niveau du gene BRAE
présente dans 50 % des cas.

Tout I'enjeu consiste a diagnostiquer et agir rapidement car
les risques qu'un mélanome devienne métastatique sont impor-
tants et rapides. Cette évolution est de mauvais pronostic, la
survie médiane d’un patient atteint de mélanome métastatique
étant de six mois environ.

Quelles sont les avancées de la recherche ?
— Il y a encore une dizaine d’années, le taux de mortalité était
tres important. Suite 4 la découverte en 2005 de I'implication
du gene BRAF dans les mélanomes, des thérapies “ciblées” ont
été développées donnant des résultats spectaculaires chez les
patients atteints de mélanomes métastatiques. Malheureuse-
ment, ceux-ci rechutent systématiquement, suite a I'émergence

1. Entre 1980 et 2012 — données de I'Institut national du Cancer.
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Encourdger |d recherche

les espoirs de la recherche
un jour les mélanomes

Les carcinomes cutanés représentent 90 % des cancers cutanés

[fréquents, les mélanomes sont cependant plus difficiles a traiter.

a ce cancer agressif. Rencontre.

de résistance aux traitements. Il était donc nécessaire de développer des
stratégies de combinaisons thérapeutiques.

De nouveaux traitements ont par ailleurs visé a stimuler le systtme
immunitaire des patients pour l'inciter 2 tuer les cellules cancéreuses, il
sagit des immunothérapies. Elles sont particulierement efficaces mais ne
fonctionnent que chez la moitié des patients et présentent d’importants
effets secondaires. Les stratégies de traitement actuellement a I'étude
visent ainsi 2 combiner les thérapies ciblées et les immunothérapies. On
observe des résultats tres encourageants puisque 30 a 40 % des patients
répondent durablement & ces traitements.

Quels sont les enjeux futurs ?
— Lenjeu est de comprendre pourquoi certains patients répondent posi-
tivement 2 ces traitements et d’autres non, mais aussi d’expliquer les
mécanismes qui permettent a ces cellules cancéreuses de sadapter
constamment. Cette résistance aux traitements est complexe et multifac-
torielle. Nous étudions ces différents éléments avec un intérét particulier
pour les interactions entre les cellules cancéreuses et les cellules du

JE ME PROTEGE DU SOLEIL TOUTE
LANNEE... PAS SEULEMENT EN ETE !

Le soleil est le premier facteur de risque de dévelop-
per un cancer de la peau. Les rayonnements ultra-
violets (UV) peuvent entrainer des dommages de
I’ADN et favoriser le développement de carcinomes
et de mélanomes.

Il existe pourtant des gestes simples pour limiter
les risques de développer ces cancers. Il convient
d’éviter le soleil entre 12 et 16 heures (heure solaire)
et de rechercher 'ombre le plus souvent possible. En
cas d’exposition, il est nécessaire d’appliquer une
creme solaire haute protection et de renouveler
régulierement I'opération. Le
port de lunettes de solell,
d’un chapeau et de véte-
ments couvrants est
vivement conseillé. De
maniere générale, il est
formellement  décon-
seillé  d’exposer les
enfants, de s’exposer de
maniere prolongée au
soleil et d’utiliser une
cabine a UV.

systéme immunitaire.

Pour rappel, les immunothérapies visent a réactiver la fonction
protectrice du systtme immunitaire contre les cellules cancéreuses.
Les lymphocytes T peuvent étre, quant a eux, définis comme des
cellules du syst¢tme immunitaire qui ont pour fonction de détruire
les cellules cancéreuses. Toutefois, leur role peut étre perverti par les
cellules tumorales, ce qui les empéche d’exercer leur role de surveil-
lance et de défense. Or leur action est nécessaire pour qu'une immu-
nothérapie fonctionne.

Nous savons que la plasticité des cellules cancéreuses, cest-a-dire
leur capacité a s'adapter et a changer d’état de maniére réversible a
'image d’un caméléon, joue un rdle dans la résistance aux thérapies
ciblées. Nous cherchons a prouver que cette plasticité est aussi
responsable de I'inaction des lymphocytes T et donc de la résistance
aux immunothérapies. 4

» 80000 cancers de la peau dont 15000 mélanomes par an en France
» 1500 a 2000 mélanomes diagnostiqués sont métastatiques
» 56 ans, c’est [age moyen des patients au moment du diagnostic

Données Institut national du Cancer.
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Grace § vos dons

Fondation HCL - Des actions

Ces derniers mois auront été marqués par des événements et une évolution fiscale
La Fondation Hospices Civils de Lyon nw'a pas échappé a la regle...
dans VOS hépitaux ; les dons collectés aupres des entreprises et des particuliers

en matiére de confort, d’accompagnement, d’espoirs de guérison...

PROJETS FINANCES : GRACE AUX DONS
DES ENTREPRISES ET DES PARTICULIERS,
CES PROJETS VONT VOIR LE JOUR

Pour un traitement personnalisé du cancer : apprécier
pour chaque patient le bénéfice-risque de I'immuno-

thérapie

La Fondation HCL a
soutenu le projet Immu-
Care pour accompagner
le développement des
immunothérapies anti-
cancéreuses, des traite-
ments trés prometteurs
mais qui s'accompagnent
souvent d’effets indésira-
bles séveres. Les méde-
cins-chercheurs des HCL
ont pu mettre en place
une collection clinico-
biologique qui permet

désormais de conserver
les analyses de sang de patients sous immunothérapie,
réalisées avant, pendant et apres le traitement. Létude des
prélevements a ces différents stades permettra de mieux
comprendre les toxicités associées aux immunothérapies
anticancéreuses, de prédire leur éventuelle survenue et de
mieux apprécier, pour chaque patient, le bénéfice-risque
du recours aux immunothérapies.

Pour éviter les séquelles neurologiques lors de I'abla-
tion de tumeurs de la base du crine

La Fondation HCL a soutenu les travaux d’un “jeune
chercheur” en neurochirurgie. Son projet, “Tractographie
des nerfs criniens” a pour objectif d’identifier les parame-
tres permettant d’acquérir, puis de traiter, des images
d'IRM du cerveau pour pouvoir cartographier précisé-
ment les nerfs criniens de petit calibre et connaitre préci-
sément leur position autour de la tumeur avant la
chirurgie d’ablation. « Pour 71 % des premiers patients
qui ont déja participé a I'étude clinique, la technique
nous a clairement aidés dans la stratégie chirurgicale, que
ce soit en matiere d’évaluation des risques de I'ablation de

22

la tumeur, ou dans le choix de la voie d’acces a privilégier,
ou encore dans le guidage des étapes de la résection »,
indique le Dr Timothée Jacquesson, neurochirurgien
porteur du projet.

MAIS AUSSL...

Pour aider a maintenir le lien enfant-parent pendant
Uhospitalisation, la Fondation HCL a financé des
fauteuils-lits destinés a accueillir un parent dans la cham-
bre des enfants hospitalisés. Un véritable réconfort dans
un environnement tres médicalisé, inquiétant pour les
enfants comme pour les parents, ol la séparation ne doit
pas ajouter a I'angoisse et a la douleur.

Pour offrir un peu de légéreté et d’apaisement aux
malades en fin de vie, la Fondation HCL a permis I'in-
tervention de Neztoiles dans 'Unité de soins palliatifs de
I'hépital de la Croix-Rousse. Ces artistes thérapeutes
professionnels issus du monde des clowns contribuent
sensiblement a l'amélioration du bien-étre durant la
période de fin de vie et offrent, aux patients et a leurs
proches, un moment décalé de la maladie : poésie et
douceur invitent 2 mettre de coté souffrance et détresse,
et permettent la libération de la parole et 'expression des
angoisses, pour une fin de vie plus apaisée.

Découvrez d'autres projets dans
« L'Essentiel 2018 de la fondation HCL » sur internet :

www.fondationhcl.fr / Rubrique Actualités
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a fort impact pour les patients

mettant a mal bon nombre d’organismes caritatifs, quel que soit leur sujet.
Malgré ce contexte difficile, de trés beaux projets ont pu étre financés
ont permis la réalisation d’actions concrétes, apportant un vrai bénéfice aux patients,

Découvrez quelques-uns des projets financés par la Fondation HCL.

NOUVEAUX PROJETS :
NOUVEAUX DEFIS POUR 2019

Jardins thérapeutiques
Pour accompagner et soigner autrement les patients de
tous ages, en particulier lorsqu’ils sont hospitalisés pour
de longues durées, la Fondation HCL collecte vos dons
pour soutenir la création de jardins thérapeutiques
dans les hopitaux lyonnais. Ils permettront de proposer
aux patients des ateliers de jardinage, avec un retentis-
sement extrémement positif sur leur bien-étre et le
ressenti de leur érat de santé. Grice a la Fondation
HCL qui les a financés tout ou partie, les premiers
jardins vont voir le jour pour les patients des hopitaux
gériatriques Frédéric-Dugoujon, puis Pierre-Garraud et

de 'HFME (pour les jeunes suivis en service de

. , >
psychopathologie et du développement de I'enfant et
de l'adolescent). D’autres jardins sont en attente de
financements, par exemple a 'hopital Edouard-Herriot
pour les patients suivis pour des pathologies chro-
niques, a I'héopital Lyon-Sud notamment pour les
malades souffrant de cancers, etc.

Microscopie confocale
Pour donner les meilleures chances de survie aux patients
atteints de tumeurs cérébrales agressives (gliomes), la
Fondation HCL collecte vos dons pour soutenir un
projet visant a étudier une technique prometteuse,
inédite en France : la microscopie confocale. Les neuro-
chirurgiens esperent que cette technique permettra de

LE SPORT-SANTE : UN ENJEU FORT POUR LES PATIENTS,
UN AXE MAJEUR POUR LA FONDATION HCL

Parce que les bienfaits de I'activité physigue sont avérés pour les bien-portants mais aussi
pour les personnes malades, la Fondation HCL souhaite rendre accessible I'activité physique
a ceux qui en semblent le plus éloignés, en vue d’une meilleure gestion de la maladie, d’une
meilleure qualité de vie et d’une meilleure prévention.

Un premier projet d’envergure a été financé grace aux dons collectés en 2017/2018 : le
Pavillon des Enfants, dédié aux jeunes patients souffrant de maladies chroniques, sortira de
terre au coeur de I'Hopital Femme Mere Enfant (HFME) d’ici a la fin 2019.

La Fondation HCL a également doté I'unité d’hémodialyse de I'hopital Lyon-Sud de péda-
liers d’activité physique adaptée. lls permettent aux patients qui le souhaitent, en particulier

a ceux en attente d’une greffe
rénale, de pratiquer une activité
physique de pédalage adaptée a
leur état, dans leur lit pendant les
séances de dialyse. Une activité qui
les aide a oublier pendant un
moment qu’ils sont a I'népital, qui
participe a améliorer leur moral et
leur permet d’aborder la greffe en
meilleure condition physique.

Afin d’offrir aux jeunes patients
un espace de détente en dehors de
leur chambre d’hopital, un temps
de respiration a partager avec les
parents, les freres et sceurs, la
Fondation HCL collecte aujourd’hui

vos dons pour créer un mini-golf a 'HFME. Activité physique d'intensité modérée, le mini-
golf permet de prévenir et de traiter plus de 40 maladies chroniques séveres (crise cardiaque,
diabete...) et a des bienfaits pour le systeme respiratoire. Cette activité en particulier revét
un caractére ludique qui ajoute a son intérét pour les enfants hospitalisés.
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repérer plus finement les cellules
tumorales profondément infiltrées
dans le cerveau, et ce pendant la
chirurgie d’ablation, afin d’en retirer
le maximum — tout en préservant les
fonctions du cerveau — et de prévenir
ainsi le risque de récidive du cancer.

RéAnimal

Pour aider les patients hospitalisés en
réanimation a surmonter cette expé-
rience brutale et traumatisante, la
Fondation HCL collecte vos dons
pour soutenir le projet Jeune Cher-
cheur RéAnimal. Ce projet vise a
valider scientifiquement les bénéfices
de la thérapie assistée par 'animal sur
les troubles anxieux, la dépression et
le stress post-traumatique, et & appor-
ter la preuve que les risques potentiels
(infectieux, allergiques, physiques)
peuvent étre facilement controlés
dans le cadre d’'un protocole strict
garantissant la sécurité des patients. I
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