lundi 4 decembre 2017

L'IMMUNOLOGIE MARSEILLAISE S'ATTAQUE AU CANCER DU
POUMON AVEC PIONEER

Les praticiens hospitaliers, les chercheurs et les industriels marseillais s'unissent au sein du projet Pio-
neér pour développer de nouvelles thérapies immunologiques contre le cancer du poumaon.
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Les principaux acieurs du projet Pioneer réunis autour d'von Berland (au centre), le président Alx Marsedle Universite (Credit
Rt}

« Nous sommes 4 fa veille d'une révolution dans la thérapie des cancers avec lmmunalogie. On peut caomparer
les demiars progrés 4 |a découverte de la péniciline dans les anndes 20 », affirme Ernic Vivier, le directewr du
cenfre dimmunalogie de Mar-seille-Luminy (CIML). La mélropole abrite aujourd'hui les centres de recherche at
les antreprises parmi les plus innovants dans le domaine.

Leurs travaws ont ébé récompensés an juillel dermier par FEtal qui a retenu be prajet Pioneer au tire du roisiéme
appel 4 projets Recherche hospitalo-universitaire. | bénéficie d'une enveloppe de 8.5 millions d'eures sur un bud-
get tatal de 25 milions d'euros. « Cafle vichaire salue les afforts de nolre termtoire an malidre de colabarations
scrantifigues, scaddmigques af privées », 5'esl idicité Yvon Ber-land, le président d'Aix-Marseille Université lors
du lancement officiel du prajet, jeudi 23 novembre, 4 la faculté de Médecine. Un super consartium rassemblant
toutes les forces vives de la région a ébé spécialenent créd pour catte étude qui s'intéresse aux nouvelles théra-
pies contre la cancer du poumaon. L'assistance publique des hdpitaux de Marseille (AP-HM), 'lnserm, lea CNRS,
cing centres de recherche (CIML, CRCM, CROZ2, Ciphe, MI-mAbs) se sonl associés & des entraprises inno-
vantes (Astrazeneca, Innate Pharma, HalisDX, Imcheck Therapautics) pour redever le défi.

Franchir la barre des 20 % de patients réactifs

Les avanches récantes sur |a prise en charge des patients atteints de cancer bronchique ont démontré refficacité
das anticorps monoclonaux (mAbs) ciblant des points de contrdle de Nimmunité (Immuna Chackpoints Inhibitors
ou ICH). Les anficorps monoclonaux visent |e ligand de fa protéine de mort programmsée 1 (POL1). L'expression
du PD-L1 permet aux lemeurs d'éviter d'dre détectées par le systéme immunitaire an sa liant a la protéine PD-1
suf las lymphocytes. En Boguant Mnteraction du PD-L1 avec les protéines PD-1, Fanticorps conlrecare les tac-
tiques de la wmeur visant a éluder le systéme immunitaire et de fait, booste celui-ci. Ainsi, les anti-PD-1 at PD-L1
augmentent significativemant [a survie globale en comparaison a la chimiothérape standard.

o Aujourd'hui, win pe plus de 20 9% des patients rdpondent favorablament 4 ce lraitement mais Aous plafannons.
Avee Fioneer, nous allans pouvelr découvir pourguai les autres malades ne prograssant pas », explique Fabrice
Barlesi, professeur en cancérologie, chef du senvice d'oncologie multidisciplinaire et dinnovations thérapeutiques
de 'AP-HM. Les équipes vonl tester sur une cohorle de 450 patients ke Durvalumab, un anticorps monaclanal



développd par Astrazeneca, en combinaison aves guatre aulres malécules dont une mise 4 disposition par In-
nate Pharma.

Cet essai clinigue précoce sera réalisé dans les hipitaux de Marseille mais également a l'oncopdle de Toulouse
et au centre Léon Bérard de Lyon. Pour mieux comprendre les résistances des anti-PO(L)1, des biopsies turmo-
rales seront systématiquement réalistes chez tous les patients quelle que soit leur réaction au traitement. Grace
aux solutions de diagnostics développées par HalicDX, ces prélévements pourrant &re analysés afin de déwalap-
par de nouveaux bismarqueurs qui donnaront une idée précise de I'dvolution de la maladie : « Nous allons ob-
server [a caliule lumarale mais dgalement toul son environnement proche car cast une zone gui peut nous ap-
porter dnammémant de nouvelles informations », ajoute Fabrica Barlesi.

Immunothérapde : exemple (image du bas) des ratements anti-FD-1 et anti-PD-L1 sur le ligand de |la protéine de maort PD-L1
{image du haut). Source - Institut national du cancer.

A terme, l'équipe Pioneer espére développer el valider de nouveaux candidats eiblant les paints de cantrdle de
limmunité. La biotech marseillaise Imchack Therapautics participera, nolamment, au volet exploratoire sur un
anticorps en phase précoce. Le lancement du programme est prévu pour be courant du premier iimestre de Fan-
née prochaine et dolt ='&taler sur cing ans. « Mais on espdre avoir des premisrs résultals exploitables el trais
ans af demi », annonce e Pr Barlesi. Cette approche prometteuse apporte un nouvel espoir dans la lutte contre
le cancer du pouman, le plus meurtrier car ce sont 1.5 million de personnes qui en meurant chague année dans
le monde.
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