INTRODUCTION

a ces questions sont données dans les
pages qui suivent.

Dans leur ensemble, ces articles
nous laissent entrevoir un futur ou
les médecins pourront, a partir d’'une
simple goutte de sang ou d’urine,
déterminer si une personne présente
des risques de cancer, ou si elle porte
une tumeur microscopique, encore
indétectée. Pour les personnes a
risque, diverses stratégies de pré-
vention seront disponibles — depuis
des changements de comportement
jusqu’a une medication prophylac-
tique. Pour ceux qui ont déja un can-
cer, I’'analyse des génes de la tumeur
révélera sa malignité. Elle permettra
de savoir si un traitement lourd est
nécessaire et dira quelles sont les
meilleures stratégies thérapeutiques.
En adaptant les démarches de pré-
vention et de traitement aux carac-
téristiques de la maladie, les médecins
rendront le cancer moins meurtrier et
beaucoup moins effrayant. Ce sont
des étapes que nous sommes capables
de franchir, pas des promesses que
nous sommes incapables de tenir.

Certains chercheurs travaillant vers
ces objectifs commencent a considérer
le cancer comme une maladie sus-
ceptible d’étre maitrisée, méme quand
elle est incurable. Eradiquer chaque
cellule menacante du corps d’un
patient cancéreux est un objectif dif-
ficile — et, dans nombre de cas, cela
peut ne pas étre possible ou nécessaire.
Apreéstout, des millions de personnes
vivent en dépit de maladies chroniques
comme le diabéte ou I'asthme. La capa-
cité d’aider des patients actuellement
incurables a mieux profiter de
quelques années sans souffrances est
une réussite significative. Nous ne mai-
trisons pas le cancer, mais les outils de
la médecine ne sont pas inefficaces.

Bien entendu, le but ultime reste
inchangé. Robert Weinberg remarque:
«Nous ne devons pas perdre de vue
I’objectif final — qui est de tuer la
tumeur.» La recherche médicale ne
renonce pas a guérir le cancer. En atten-
dant, il est réconfortant de savoir que
dans cette guerre, méme si la victoire
finale n’est pas en vue, des stratégies
de combat existent.
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Les protocoles des essais pourraient étre réexamines.

ristes malversations : les erre-
ments de I’ARC pénaliseront
immédiatement la recherche et
les chercheurs; a plus long terme,
les patients. L’argent est rare : qui ne
comprend laméfiance des donateurs?

Aussi la réflexion sur I'optimisa-
tion des recherches est une nécessité
pressante, et I’équilibre entre la
recherche fondamentale et la recherche
clinique peut étre reconsidéré.

Le premier pas de larecherched’un
principe actif est le choix d’une cible :
c’est I’objet de la recherche fondamen-
tale. Cette cible peut-étre les genes asso-
ciés a la formation des tumeurs ou les
tumeurs elles-mémes, a divers stades.

Les efficacités des actions contre ces
cibles sont étudiées par les chercheurs
et exposées dans les publications. Les
laboratoires pharmaceutiques s’inspi-
rent de ces travaux et valident I’inté-
rét des cibles en criblant, par des
méthodes automatisées, des dizaines
de milliers de molécules. Cette
recherche, qui passe par des essais in
vitro et sur des animaux, prend cing a
six ans avant que ne commencent les
essais cliniques en phase 1 sur I’'homme.
Au cours de cette premiere phase, on
mesure I’absence immédiate d’effet
nocif du médicament (en dehors de son
effet curatif principal). La phase 2 est
destinée a I’observation des effets cura-
tifs, mais, dans le cas du cancer, ou
I’on estime les effets bénéfiques a cing
ans, la confirmation des résultats est
longue. La phase 3 décide des proto-
coles d’administration, en comparai-
son avec les traitements connus.

Ce protocole, long et colteux, pose
des problémes éthiques ; si le médica-
ment semble efficace, les longues
précautions et les comparaisons éco-
nomiques de plusieurs principes actifs,
imposées par les regles actuelles sont

pénalisantes pour les malades qui sou-
haitent bénéficier au plus vite des béné-
fices de nouveaux traitements. Des
acceélérations existent, mais ne peuvent
étre la régle : le protocole des trois
phases n’est pas ais€ment amendable.

Le déploiement des recherches a
été fructueux, mais la prolifération des
nouvelles cibles gonfle les investisse-
ments nécessaires, et les industriels ne
peuvent suivre toutes les voies tracées.

D’autant que les protocoles sont
lourds et que les cliniciens n’ont peut-
étre pas lamarge de manceuvre néces-
saire a une bonne gestion de la
recherche cancérologique. Les vérifi-
cations des activités dans les différentes
phases sont stéréotypées, et la genése
de I’idée qui aamené le choix du prin-
cipe actif est souvent trop lointaine
pour que le clinicien puisse pleinement
participer, par des observations paral-
leles, a des modifications du produit.
Les travaux cliniques sont devenus par
trop routiniers et standardisés. D’autre
part, ces essais sont lourds, et le per-
sonnel hospitalier est pénalisé par une
charge supplémentaire, parfois insup-
portable.

Si le systéeme conventionnel des
essais cliniques est satisfaisant en car-
diologie, par exemple, il ne I’est plus
en cancérologie. Les recherches sur le
cancer devraient étre plus ciblées en
fonction des résultats de la recherche
fondamentale et porter sur des idées
nouvelles. Biologistes et cliniciens
pourraient examiner ces idées et choi-
sir des options concertées. L’une d’entre
elles pourrait étre les traitements de
latumeur par des inhibiteurs de la néo-
vascularisation ou par des inhibi-
teurs des enzymes impliquées dans
la capacité invasive des cellules tumo-
rales. Le défi résultant du tarissement
des ressources peut étre regardé en face.
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