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Légendes des images de microscopie

Avant

Couverture Cellule adipeuse humaine | Agrandissement 5000 fois

Page de droite Attaque d’une cellule immunitaire (jaune) sur une cellule cancéreuse (rouge) | Agrandissement 13 000 fois
Double page suivante Eufs de papillon de la piéride du chou (Pieris brassicae) | Agrandissement 400 fois

Page avant le sommaire Pollen de paquerette (Bellis perennis) sur un sépale | Agrandissement 1300 fois

Milieu
Double page 18/19 Dessin de mosaique sur l'extrémité d’un ceuf d’'un papillon hibou (Caligo memnon) | Agrandissement 600 fois
Double page 28/29 Aiguillonterminal du scorpion rédeur mortel (Leiurus quinquestriatus) | | Agrandissement 200 fois

Arriére

Page avant les remerciements Fossiles de diatomées (Coscinodiscus sp.) | Agrandissement 4000 fois

Premiére double page Ouvertures d'aération a la surface d’un ceuf de papillon hibou (Caligo memnon) | Agrandissement 1700 fois
Deuxieéme double page Ecailles sur le corps de la sangsue (Hirudo medicinalis) | Agrandissement 700 fois

Derniére page avant Iimpressum Les vaccines — ou varioles de la vache (Vaccinia virus) | Agrandissement 1000 000 fois
Couverture Surface d'un pétale de bruyére commune (Calluna vulgaris) | Agrandissement 1100 fois















Sommaire

14
16
20
24
30
42

Editorial

Notre soutien a la recherche

Faits et chiffres 2021

Recherche sur le cancer et politique

Jeunes talents

Point fort

Résultats de la recherche

Remerciements



Editorial

Le rapport de recherche sur le cancer

fait peau neuve

Nous avons profondément remanié le rapport de recherche
sur le cancer que nous publions en commun: allégé,
il se concentre maintenant plus fortement sur les travaux

scientifigues que nous soutenons.

Thomas Cerny

Gilbert Zulian

Notre présentation de la recherche que nous soutenons
a fait peau neuve: le rapport de recherche sur le can-
cer entierement remanié est allégé et plus accessible.
Il met aussi plus fortement l'accent sur les nouvelles
connaissances acquises dans les nombreux projets.
Chere lectrice, cher lecteur, nous espérons que ce
nouveau format vous plaira. N'hésitez pas a nous dire
ce que vous appréciez ou ce qui vous déplalt dans ce
nouveau rapport.

Les images spectaculaires de Martin Oeggerli qui illus-
trent ce rapport soulignent cette focalisation plus forte
sur la science et la recherche. Martin Oeggerli était lui-
méme chercheur dans le domaine du cancer avant de
se mettre a son compte en tant que photographe
scientifique. Depuis, il emploie aussi le nom d‘artiste
Micronaut, car comme un astronaute qui s’enfonce
dans l'immensité inconnue de l'univers, il recherche sur
notre planéte de minuscules réalités profondément en-
fouies.



Pour cela, il se sert d'un microscope électronique. Les
électrons sont des particules élémentaires a haute
énergie. Leur longueur d'onde est beaucoup plus courte
que celle de la lumiere visible, de sorte qu'ils peuvent
représenter un objet avec une résolution beaucoup plus
grande. C'est ainsi que naissent des photos agrandies
jusqu'a 1000 000 fois.

Lorsque ces images sortent de la machine, elles sont
en tons de gris. C'est la que Martin Oeggerli se met
véritablement au travail: avec patience et persévé-
rance, il colore pixel par pixel sur l'ordinateur. Il lui faut
entre plusieurs semaines et plusieurs mois pour aboutir
a des images qui sont de véritables ceuvres d‘art. Elles
permettent non seulement de voir pour la premiere fois
inconnu sous une forme unique et inattendue, mais
nous font aussi appréhender en un coup d'ceil le monde
inaccessible a nos sens des cellules, bactéries, pollens,
virus et autres minuscules éléments.

Ce rapport veut aussi vous faire appréhender les pro-
jets et travaux de nombreux chercheurs et chercheuses
qui, jour aprés jour, se mettent en quéte de réponses
aux nombreuses questions qui se posent encore dans
la lutte contre le cancer et le traitement de la maladie.
Et qui, peu a peu, étoffent ainsi nos connaissances sur
le cancer. Ce trésor croissant de connaissances et dé-
couvertes a permis, ces dernieres décennies, de rendre
les traitements toujours plus ciblés, efficaces, précis et
mieux tolérés. Tout ceci a contribué a faire perdre au
cancer, pour bien des gens atteints de la maladie, son
image mortelle effrayante, car il se soigne de plus en
plus souvent avec succes.

Cette histoire a succeés ne repose pas seulement sur
'engagement et la soif de savoir des scientifiques, mais
aussi et surtout sur la générosité et le soutien des do-
natrices et donateurs. C'est grace a leurs dons que nous
pouvons soutenir financiérement un certain nombre de
projets de recherche qui nous sont soumis. Nous
sommes convaincus que les découvertes qui ont lieu
dans la recherche sur le cancer permettront dans l'ave-
nir de faire d'autres progrés et d'améliorer les chances
de survie et la qualité de vie des patientes et patients.

Nous vous en remercions de tout cceur et vous souhai-
tons une lecture intéressante et instructive.

Prof.ém. Dr med. Thomas Cerny
Président de la fondation Recherche suisse
contre le cancer

Dr med. Gilbert Zulian
Président de la Ligue suisse contre le cancer



Notre soutien a la recherche

Soutenir ensemble la recherche et
ouvrir la voie aux progrés

Dans le domaine de la promotion de la recherche, la fondation
Recherche suisse contre le cancer et la Ligue suisse contre le cancer
travaillent main dans la main: ensemble, les deux organisations
partenaires utilisent les compétences de la Commission scientifigue
indépendante qui soumet toutes les requétes de projets a un pro-
cessus d’évaluation rigoureux.

A propos de la fondation Recherche suisse

contre le cancer

Depuis plus de 30 ans, grace aux dons, la fondation
Recherche suisse contre le cancer finance des travaux
dans tous les domaines de la recherche sur le cancer.
Elle s'attache particulierement a soutenir des projets
orientés vers le patient, dont les résultats apportent
un bénéfice aussi direct que possible aux malades.
C’est le conseil de fondation qui est responsable de
l'attribution des fonds aux chercheuses et chercheurs.
Pour sélectionner les projets de recherche a soutenir,
il s'appuie sur les recommandations de la Commission
scientifique qui étudie toutes les requétes en fonction
de critéres clairement définis.

www.recherchecancer.ch/a-propos-de-nous

A propos de la Ligue suisse

contre le cancer

La Ligue contre le cancer ceuvre en faveur d'un monde
ou le cancer frappe moins souvent, engendre moins de
souffrances et de déces, en faveur d'un monde ou plus
de personnes guérissent du cancer, et olu les malades
et leurs proches trouvent aide et réconfort dans toutes
les phases de la maladie. Organisation d'utilité publique,
la Ligue suisse contre le cancer s'engage depuis plus
de 110 ans pour la prévention du cancer, la promotion
de la recherche et le soutien des personnes atteintes
d'un cancer et de leurs proches. Organisation faitiere
nationale dont le siége est a Berne, elle réunit 18 ligues
cantonales et régionales.

www.liguecancer.ch/qui-sommes-nous


https://www.recherchecancer.ch/a-propos-de-nous
https://www.krebsforschung.ch/ueber-uns

https://www.liguecancer.ch/qui-sommes-nous


Notre garant de la qualité:
la Commission scientifique

Environ 200 projets de recherche sont soumis chaque
année a la Recherche suisse contre le cancer et a la Ligue
suisse contre le cancer via le portail en ligne GAP

(Grant Application Portal). La Commission scientifique
indépendante joue un rdle-clé dans I'examen de

ces requétes.

Sans l'engagement considérable des membres de
la Commission scientifique (WiKo), la promotion de la
recherche par la Recherche suisse contre le cancer et
la Ligue suisse contre le cancer serait purement et
simplement impossible. Les 19 chercheuses et cher-
cheurs qui composent la WiKo sont des spécialistes

statistique et a I'’épidémiologie en passant par la géné-
tique et la bio-informatique. Ensemble, les membres
de WiKo couvrent, grace a leurs compétences diverses,
la recherche sur le cancer dans toute son ampleur et
sa diversité. Ills examinent bénévolement tous les pro-
jets soumis et ne recommandent que les meilleurs pour

reconnu-e-s avec un excellent palmarés scientifique un financement.

dans différentes disciplines allant de la médecine a la

La WiKo au printemps 2022 De gauche a droite: Nicola Aceto, Joerg Huelsken, Pedro Romero, Andrea Alimonti, Carlotta Sacerdote,

Nancy Hynes (présidente), Jorg Beyer, Manuel Stucki, Francesco Bertoni, Aurel Perren, Mark Rubin, Markus Joerger
Manquent sur la photo: Andreas Boss, Sarah Dauchy, Stefan Michiels, Sophie Pautex, Tatiana Petrova, Alexandre Theocharides,
Sabine Werner



Notre soutien a la recherche

La qualité compte

Chaque requéte de projet soumise est soigneusement
examinée par deux membres de la WiKo selon des cri-
teres clairs et évaluée par au moins deux spécialistes
internationaux externes (cf. « Déroulement de I'évalua-
tion des requétes»). La question essentielle est celle
de savoir si un projet de recherche est susceptible
d'apporter de nouvelles connaissances importantes
sur la genese du cancer, sa prévention ou son traite-
ment. La WiKo assure en outre une haute qualité
scientifique, car elle évalue l'originalité, le choix des
méthodes et la faisabilité des projets de recherche.

Réunions semestrielles

La WiKo se réunit deux fois par an afin de discuter en
détail des requétes de projets et d'établir un palmares.
Elle ne recommande le soutien que des meilleurs pro-
jets. Sur la base de cette recommandation, le conseil
de fondation de la Recherche suisse contre le cancer
et le comité de la Ligue suisse contre le cancer dé-
cident quels projets recevront un soutien financier.

www.recherchecancer.ch/promotion-de-la-recherche
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Attribution de bourses pour 'encouragement

de la reléve scientifique

Sont soutenus d’'une part les projets de recherche de
scientifiques reconnu-e-s et établi-e-s qui font de la
recherche dans des institutions universitaires ou des
hoépitaux en Suisse. D'autre part, de jeunes talents de la
reléve ont la possibilité de demander une bourse pour
réaliser leurs idées. Ces bourses permettent aux jeunes
oncologues d'acquérir des expériences de recherche en
Suisse ou a I'étranger. Le contact avec d’autres cultures
disciplinaires et scientifiques les prépare a une carriere
dans la recherche sur le cancer et facilite la mise en
place de coopérations scientifiques a long terme.

Du laboratoire a la vie quotidienne

Les projets de recherche et les bourses soumis ont
tous pour but d’améliorer les perspectives de survie et
la qualité de vie des patient-e-s atteint-e-s d'un can-
cer, mais ils sont trés différents pour ce qui est de
l'orientation et de la méthode: en fonction de la ques-
tion étudiée dans le domaine du cancer, on peut en
gros les répartir entre cinq catégories de recherche
différentes.

"

A Recherche fondamentale
Quels sont les processus moléculaires a
l'origine du cancer? La recherche fondamentale a lieu
le plus souvent au laboratoire. Les découvertes accom-
plies peuvent par exemple déboucher sur des idées
pour de nouvelles approches de traitement.
Recherche clinique

& Comment perfectionner les méthodes de

diagnostic et de traitement? La recherche clinique doit
coopérer avec les patientes et patients. Les personnes
qui participent a un essai clinique le font volontairement
et sont auparavant informées des chances et risques

escomptés.
| 2 Recherche épidémiologique
Quelle est linfluence du tabagisme ou
de l'alimentation sur le développement du cancer?
La recherche épidémiologique étudie de grandes
quantités de données issues de différents groupes de

population.
@ Recherche sur les services de santé

Quel est Iimpact d'un contact régulier

avec le ou la médecin de famille sur les résultats du

traitement et les dépenses de santé? La recherche

sur les services de santé se focalise principalement

sur la qualité, I'utilité et le colt de la prise en charge

médicale.

O O Recherche psychosociale

mm Quel est limpact du cancer sur le psy-
chisme des personnes touchées et de leur entourage?
La recherche psychosociale a pour but daméliorer la
santé psychologique et sociale des personnes atteintes
d’'un cancer et de leurs proches.



Notre soutien a la recherche

«J'ai été trés honoré de participer
a la WiKo»

Apres le plus long mandat possible, Jurg Schwaller
démissionne de la Commission scientifique.

Avec 18 collegues, il examinait quels projets de recherche
étaient dignes d’étre soutenus.

Jiirg Schwaller, vous avez été membre de

la Commission scientifique, la WiKo, pendant

neuf ans...

Oui, j'ai été trés honoré de participer a la WiKo. Cela m’a
donné beaucoup de travail, mais je l'ai fait avec beau-
coup de plaisir et jai appris énormément de choses.
Car pour pouvoir évaluer les requétes, il faut aussi se
plonger dans d’autres domaines que le sien. Au début,
il me fallait une demi-journée par requéte. Et comme
je l'ai toujours fait en dehors de mes heures de travail,
cela me prenait quatre week-ends au printemps et
quatre en automne. Aujourd’hui, l'expérience m'aide a
travailler plus rapidement. Mais il se peut qu’une cer-
taine routine se soit installée. Il est temps que je fasse
place a quelqu’un d'autre.

Comment fonctionne I'évaluation des requétes?
Lorsqu'un ou une scientifique soumet une requéte,
celle-ci arrive d’abord au secrétariat scientifique qui
vérifie si les critéres formels de soutien sont remplis.
Ensuite, il attribue la requéte a deux membres de la
WiKo. Lorsqu’une requéte m'est attribuée, je propose
des noms de chercheuses et chercheurs susceptibles
d’en évaluer le contenu. En méme temps, mon ou ma
collegue de la WiKo et moi-méme lisons la requéte.
Une fois que nous disposons des expertises externes,
nous nous réunissons dans le but d’aboutir a une ré-
ponse commune a la question de savoir si le projet de
recherche est digne d’étre soutenu ou non.

Que se passe-t-il ensuite?

Le plus souvent, nos évaluations concordent. Mais si
nous ne sommes pas d’accord, nous discutons, parfois
longtemps et avec acharnement. Parfois, la commis-
sion est impliquée en entier. Je n‘ai pas peur de ce
genre de discussions et je suis capable de défendre
mon opinion envers et contre tous. Je n'hésite pas a
étre en opposition, mais je ne suis pas a la recherche
de la controverse, ce qui m'importe est le fond.

Notre travail ne s'achéve que lorsque toutes les re-
quétes sont «vert-vert» ou «rouge-rouge». Je trouve
que ce systeme de double évaluation est bon, il n'est
pas lourd, il est efficace, mais néanmoins a l'abri des
abus. En effet, nous évaluons uniquement la qualité
des requétes. Ce n'est pas nous qui décidons de sou-
tenir ou non un projet, ce sont le conseil de fondation
de la Recherche suisse contre le cancer et le comité de
la Ligue suisse contre le cancer qui s'’en chargent.

Quelles sont les caractéristiques d’'une requéte

de recherche digne d'étre soutenue?

De nos jours, des éléments trés importants de la re-
cherche scientifique sont I'étude des genes, des pro-
téines et dautres molécules, ce qu'on appelle les
«omics». Mais pour moi, c'est toujours l'importance
de la question posée qui est essentielle: quelles dé-
couvertes pouvons-nous attendre des expériences
proposées? Et ol nous menent-elles?

Il est trés rare que des travaux de recherche puissent
étre directement mis en ceuvre en clinique. Mais méme
dans d’autres projets, jattache beaucoup d’importance
a ce que leur objectif soit pertinent pour les patientes
et patients. La recherche translationnelle me tient a
cceur. Elle n‘aboutit pas forcément tout de suite a de
nouveaux traitements, mais elle soupése tout au moins
les possibilités de nouveaux traitements.



Jirg Schwaller du Département de biomédecine de I'Université de Bale

Il n'y a pas d'argent pour toutes les requétes
évaluées «vert-vert».

C'est vrai, la recherche sur le cancer est coliteuse et
les fonds sont hélas limités. Je m'engage aussi auprés
de la fondation Gertrud Hagmann qui, sur ma propo-
sition et selon ses possibilités financieres, se charge
de soutenir I'un de ces projets. Nous voulons par la
surtout encourager de jeunes scientifiques et former
dans l'avenir un réseau entre ces chercheuses et cher-
cheurs soutenus.

La science s'épanouit au mieux dans un monde ouvert
et connecté. Le contraire est la guerre, c'est aussi une
raison pour laquelle I'invasion russe en Ukraine m'in-
quiete énormément.

13

Médecin devenu cancérologue

Né a Soleure, Jiirg Schwaller a suivi
ses études de médecine a I'Université
de Berne. «En fait, je n‘avais pas l'inten-
tion de devenir chercheur, je voulais
étre chirurgien», raconte-t-il. Mais
lorsqu'il était assistant en pathologie

a I'Université de Zurich, la curiosité et
I'amour de la recherche I'ont conquis.

Il a tout d’abord fait des travaux de
recherche a Berne, puis a la Harvard
Medical School sur les bases de la leu-
cémie. Prés de quatre ans plus tard,

il est revenu en Suisse, ou il a dirigé
pendant cinqg ans un laboratoire de pa-
thologie moléculaire clinique a Genéve.
Depuis 2004, au Département de bio-
médecine de I'Université de Bale et

de I'Hopital pédiatrique des deux Bale,
il dirige un groupe de recherche qui
étudie les mécanismes de la leucémie
chez I'enfant. Jirg Schwaller a été
membre de la WiKo de 2014 a 2022.



Faits et chiffres 2021

Nombre de projets et de bourses déposés

189

Dont recommandés

Dont soutenus 77

Nombre de projets et de bourses soutenus
Répartition entre les domaines de recherche

Recherche fondamentale 32

Recherche clinique 26

Recherche épidémiologique 11

3

Recherche sur les services de santé 6

Recherche psychosociale 2

Fonds attribués en kCHF
Répartition entre les domaines de recherche et
les organisations de promotion

Recherche psychosociale 500 Recherche fondamentale 10 400

Recherche sur les services de santé 1000

Recherche épidémiologique 3100

Recherche suisse sur le cancer 20 300

Ligue suisse contre le cancer 1700

Recherche clinique 7000




Encouragement de la reléve
Bourses nationales et internationales

1 Charlestown USA

2 Melbourne Australie

1 Davis USA

3 Geneéve, Lausanne, Zurich

Répartition géographique
Nombre de projets soutenus dans les institutions de recherche en Suisse

Aarau

Bal 1n
ate Baden

1
©
21
Zurich
N

Berne 9

Lucerne

Lausanne 12

6 Bellinzona
S o
Genéve

Informations détaillées sur tous les projets et
bourses soutenus

www.recherchecancer.ch/projets
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Recherche sur le cancer et politique

«La publicité est efficace et
Uindustrie du tabac le sait»

La plupart des personnes qui fument ont allumé leur premiere
cigarette avant leur majorité. La société se doit d’offrir

un environnement sain aux jeunes et d’empécher I'industrie
du tabac de les prendre pour cible, déclare Reto Auer,

de I'Institut bernois de médecine de premier recours.

Reto Auer, quelle est la pertinence, du point de vue
scientifique, des restrictions publicitaires telles que
celles prévues par l'initiative «Enfants sans tabac»?
Ces restrictions sont trés pertinentes. La publicité est
efficace, les études scientifiques l'ont clairement mon-
tré. L'industrie du tabac le sait, car sinon, elle ne s'oppo-
serait pas aux restrictions publicitaires avec une telle
virulence. Il y a 100 ans, pratiquement personne ne fu-
mait. La consommation de tabac a ensuite augmenté
en fleche — grace aussi a la publicité — pour atteindre un
sommet dans les années 1950. C'est seulement a partir
du moment ou la publicité pour les cigarettes a été
interdite a la télévision que la consommation de tabac
a commencé a diminuer. Aujourd’hui, on fume nette-
ment moins qu'il y a 70 ans, et le tabagisme est en recul
presque partout dans le monde. Mais hélas, la Suisse
se range parmi les exceptions; dans notre pays, les
chiffres n‘ont pratiquement pas bougé depuis plus de
dix ans.

Comment cette stagnation s’explique-t-elle?

Si vous allez dans un kiosque en Australie ou en Irlande,
Vous he verrez aucun produit du tabac; la loi interdit
de les exposer dans les surfaces de vente. Un grand
nombre d'autres pays ont adopté le paquet neutre et
ont augmenté le prix de vente des cigarettes. Ce ne
sont la que quelques-unes des mesures dont l'efficacité
est avérée, mais que la Suisse n’a pas introduites. Chez
nous, seule la vente aux mineurs est interdite. Cela
n‘affecte guere l'industrie, car un jeune de 15 ans peut

trés facilement demander a un camarade plus agé
d'acheter des cigarettes pour lui. Ce qui est frappant,
c’est que la publicité s'adresse souvent de maniére tres
spécifique aux jeunes, qui ne sont pas censés se pro-
curer le produit en question. Pourquoi? Parce que les
cigarettiers doivent renouveler leur clientéle.

Vous pensez que la publicité pour le tabac cible
avant tout un public jeune?

Oui. Une étude lausannoise a montré qu’en un seul soir,
les jeunes sont exposés une trentaine de fois a de la
publicité pour le tabac dans les lieux ou ils sortent. Les
adultes ne remarquent pas ces publicités, car ils sortent
plus rarement, et quand ils le font, ils ne fréquentent
pas les mémes endroits. Autre exemple: pourquoi les
boutiques des stations-service exposent-elles la pu-
blicité pour les cigarettes a la hauteur des yeux des
enfants, juste a coté des bonbons? Cette présence
normalise le tabac dans notre société.

Vous portez un jugement sans pitié sur l'industrie

du tabac.

Oui, jai fait mienne la devise «hate the smoke, love the
smokers». Je suis contre l'industrie du tabac et son
commerce malsain. Mais il ne faut pas jeter le blame sur
les personnes qui fument, car elles souffrent de dépen-
dance. 60 a 80 % d'entre elles ont commencé a fumer
lorsqu’elles étaient mineures. Y mettre fin est extréme-
ment difficile; en moyenne, il faut quatre a cing tenta-
tives. Or, les conséquences de cette consommation
n‘apparaissent généralement que beaucoup plus tard
et aboutissent dans bien des cas a de véritables tra-
gédies familiales: lorsque leur mére ou leur pére meurt
a l'aube de la cinquantaine, les enfants se retrouvent
avec un seul parent. Le tabagisme fait des ravages sur
le plan social. Mais pour l'industrie du tabac, la ciga-
rette est un produit parfait.



Médecin de famille et chercheur en addictologie
Reto Auer a étudié la médecine a Neuchatel et
a Lausanne, ainsi qu‘a I'Université Humboldt de
Berlin. Depuis 2016, il exerce comme médecin
de famille dans un cabinet de groupe et dirige
le secteur consommation de substances a I'Institut
bernois de médecine de premier recours de I'Uni-
versité de Berne. Actuellement, il méne - entre
autres — une vaste étude a échantillon aléatoire
pour déterminer si la vaporette (vapoteuse, ou
cigarette électronique) constitue un instrument
adéquat pour faciliter I'arrét du tabac. Cette étude
est aussi soutenue par la fondation Recherche
suisse contre le cancer.

Que voulez-vous dire parla?

La nicotine est une substance qui rend extrémement
dépendant, car elle est éliminée par I'organisme en l'es-
pace d’'une a deux heures. Les cigarettes procurent un
«shoot» nicotinique, la concentration de nicotine dans
le sang retombe rapidement - et I'envie irrépressible de
reprendre une cigarette se fait sentir. En Grande-Bre-
tagne, le paquet colte 15 francs; les gens paient cette
somme, car ils ne peuvent pas faire autrement.

A quel point les cigarettes sont-elles mauvaises
pour la santé?

La cigarette est un produit hautement toxique, pas né-
cessairement a cause de la nicotine et de la dépen-
dance qu'elle engendre, mais a cause des goudrons
cancérigénes et des centaines d’autres substances dé-
Iétéres contenues dans la fumée. Sur 1000 personnes
qui fument tous les jours, 500 vont mourir prématuré-
ment de leur consommation de tabac. La plupart dé-
cedent d'un infarctus du myocarde ou d'insuffisance
respiratoire, d'autres meurent d’'un cancer du poumon
ou d’autres cancers.

Vous dites que l'industrie du tabac est une industrie
apart.

Oui. Imaginez ce qui se passerait si vous vendiez un
yogourt qui tuerait une personne sur deux; votre pro-
duit serait aussitot retiré du commerce. Linitiative
«Enfants sans tabac» ne vise pas a interdire la vente
de cigarettes; cela ne marche pas et conduirait a
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Reto Auer dans son cabinet a Berne

l'apparition d’'un marché noir. Mais cela ne veut pas
dire que la société doit laisser l'industrie faire de la pu-
blicité pour un produit mortel auprés de jeunes encore
en pleine croissance. Il faut que cela cesse! En tant
qu'adultes, nous devons permettre aux enfants de
grandir dans un environnement favorable a leur santé.

Cette interview a été publiée pour la premiere fois dans
la newsletter de la Recherche suisse contre le cancer
en février, avant la votation — acceptée entre-temps —
sur linitiative «Enfants sans tabac». La Recherche
suisse contre le cancer et la Ligue suisse contre le can-
cer ont soutenu cette initiative a succes dés le début.

Souhaitez-vous recevoir la newsletter de la Recherche
suisse contre le cancer?

www.recherchecancer.ch/newsletter


https://www.recherchecancer.ch/newsletter







La médecin toujours avide

d’apprendre

Jeunes talents

Apreés ses études de médecine, Eliane Rohner a encore fait deux
dipldbmes de master. Ensuite, a I'aide d’une bourse de la Recherche
suisse contre le cancer, elle est partie aux Etats-Unis et en Afrique
du Sud pour aider a lutter contre le cancer du col de 'utérus.

A lInstitut de médecine sociale et
préventive (IMSP) de I'Université de
Berne, son bureau semble nu. Rien ne
traine sur la table, seul 'ouvrage de
référence Medical Statistics est a
portée de main pres de l'ordinateur.
Assise devant l'ordinateur, le regard
concentré et attentif, Eliane Rohner,
scientifique et médecin.

Des virus qui causent le cancer

Elle s'intéresse a des virus qui causent
le cancer et elle s'engage pour la pré-
vention du cancer du col de l'utérus,
le plus souvent causé par une infec-
tion au papillomavirus humain (HPV).
En 2018, grace a une bourse de la Re-
cherche suisse contre le cancer, elle
est partie en séjour de recherche de
deux ans a I'étranger, tout d’abord aux
Etats-Unis, puis, de fil en aiguille, en
Afrique du Sud.

«La bourse m'a permis de découvrir
une université renommeée et aussi
un pays olU beaucoup de femmes
contractent un cancer du col de l'uté-
rus», raconte-t-elle. Munie de ce ba-
gage dexpériences, elle est finale-
ment revenue a I'Université de Berne,
ou elle a commencé ses études de
médecine 15 ans plus tot. A présent,
elle y met en place son propre groupe
de recherche.

Mais reprenons depuis le début: pen-
dant ses études, Eliane Rohner com-
mence déja a s'intéresser a la santé

mondiale, aussi appelée «global
health». Aprés un stage dans un
hopital au Ghana, elle souhaite se
former dans ce domaine et s’inscrit
pour des études de master a Berlin.
Pendant les six mois d‘attente, elle
commence un stage a I'IMSP.

Mais bientot, ce stage débouche sur
un poste de six ans en tant que colla-
boratrice scientifique. Elle reste donc
a Berne et poursuit ses investigations
sur le cancer du col de l'utérus dans le
sud de I'Afrique. Elle et ses collegues
mettent entre autres en évidence que
ce type de cancer est particulierement
fréquent chez les femmes atteintes
du virus de limmunodéficience hu-
maine (VIH), responsable pour le sida.
Les scientifiques démontrent que les
examens de dépistage permettent de
faire baisser le taux de cancer du col
de l'utérus.

En méme temps, Eliane Rohner suit
des études d'épidémiologie par cor-
respondance a la London School of
Hygiene and Tropical Medicine et
obtient le master. Mais elle est tou-
jours avide dapprendre: «Je voulais
en savoir plus sur les méthodes et
approfondir les bases.» A sa premiére
formation complémentaire, elle ajoute
donc une deuxieme en statistique a
I'Université de Neuchétel.
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Mise en évidence de I'HPV dans
l'urine

Elle soumet ensuite a la Recherche
suisse contre le cancer une demande
de bourse de recherche a la célébre
université de Caroline du Nord a Cha-
pel Hill, aux Etats-Unis. Ceci avec la
vague idée ou le vague projet de
revenir un jour en Suisse, se rappelle-
t-elle.

Dans I'équipe de recherche de Jennifer
Smith, Eliane Rohner participe au dé-
veloppement de tests urinaires de
I'HPV dans le but d’améliorer l'acces-
sibilité du dépistage. En effet, dans les
classes sociales défavorisées, de nom-
breuses femmes ne participent pas
aux programmes actuels de dépistage.
Certaines laissent ainsi échapper une
chance qu'un début de cancer du col
de l'utérus soit découvert et opéré a
un stade précoce.

Les deux chercheuses et leur équipe
montrent qu'effectivement, de nom-
breuses femmes préférent le test uri-
naire au frottis du col de l'utérus. Pour
une autre partie du projet, Eliane
Rohner avait prévu de réaliser une
analyse co(t-efficacité des nouveaux
tests de dépistage de I'HPV, mais les
données faisaient défaut. « C'est pour-
quoi jai proposé de modifier le plan
de recherche», raconte-t-elle.

Elle amorce une coopération avec Carla
Chibwesha, professeure a l'université
de Caroline du Nord et a luniversité



Cancer chez les personnes atteintes du VIH
A 39 ans, Eliane Rohner est médecin
et titulaire d'un master en épidémio-
logie et d'un en statistique. Depuis
juillet 2020, elle dirige a I'Université
de Berne un groupe de recherche
sur le cancer chez les personnes
atteintes du VIH. «Je souhaite re-
mercier toutes les personnes qui
font des dons pour la recherche sur
le cancer», souligne-t-elle. «Elles
aident considérablement a mieux
comprendre une maladie qui touche
un grand nombre de personnes
différentes.»

Wits a Johannesburg. C'est ainsi qu'elle
atterrit finalement en Afrique du Sud.
Le passage de la petite ville universi-
taire américaine a Johannesburg, une
«mégalopole et gigantesque melting
pot» était marquant. «Il faut saisir les
occasions qui se présentent et accep-
ter les changements imprévus, cela
les rend encore plus enrichissants»,
affirme Eliane Rohner.

Eliane Rohner dans son bureau a I'Université de Berne

Courage et persévérance

Pendant son séjour a Johannesburg,
elle apprend que son ancienne direc-
trice de groupe de recherche a I'lMSP
part a lInstitut tropical de Bale et
gu’un poste intéressant se libére donc
bientét a Berne. Elle postule et obtient
le poste, dont la durée est limitée a
cing ans. Elle ne sait pas encore ce qui
suivra, mais pour le moment, elle a fort
a faire dans sa nouvelle fonction. Elle
travaille a son habilitation et met en
place sa propre équipe de recherche.
«Ma priorité est de mettre en place
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une base solide», souligne-t-elle. Cela
prend du temps et ne porte ses fruits
que plus tard. Il faut beaucoup de cou-
rage et de persévérance pour résister
a la pression de carriére et de publica-
tion qui s'exerce dans les milieux uni-
versitaires. Mais Eliane Rohner n'est
pas intéressée par la compétitivité:
«Nous générons des connaissances
qui servent la collectivité. Je trouve
donc plus judicieux de coopérer que
de se faire concurrence», dit-elle.



Jeunes talents

Passerelles entre la clinique et

le laboratoire

Davide Rossi travaille dans une double fonction: médecin et scien-
tifique. Ses travaux aident non seulement a mieux comprendre

les cancers du systeme lymphatique, mais ont aussi un effet direct
sur le traitement. En 2021, la Ligue contre le cancer lui a décerné
le Prix Robert Wenner qui récompense de jeunes chercheuses et

chercheurs dans le domaine de I'oncologie en Suisse.

Les journées de travail de Davide Rossi
sont longues et bien remplies: le ma-
tin, vice-directeur de la division d'hé-
matologie de I'Institut d'oncologie de
la Suisse italienne (I0SI) a Bellinzona,
il soigne les patient-e-s atteint-e-s
d’'un lymphome. Ce terme regroupe en
médecine toute une série de cancers
dus a une prolifération incontrolée de
cellules immunitaires sanguines, les
lymphocytes.

Une équipe aux larges compétences

L'aprés-midi, Davide Rossi est au labo-
ratoire, ou il dirige un groupe de re-
cherche de dix personnes. Son équipe
comprend des médecins, des bio-in-
formaticiens, des biologistes et des
laborantins. «En tant que groupe,
nous disposons de compétences trés

Prix Robert Wenner
Robert Wenner, gynécologue
balois décédé en 1979, a légué
un prix destiné a récompenser
des chercheuses et chercheurs
pour I'excellence de leurs travaux
dans le domaine de la recherche
oncologique. La Ligue contre
le cancer décerne ce prix doté
de 80000 francs tous les ans ou
tous les deux ans depuis 1983.
L'argent est une contribution a
un projet de recherche en cours.

larges. Cela enrichit nos échanges et
nous fait avancer», affirme-t-il. Avec
son équipe, il approfondit les ques-
tions qu'il rencontre au contact de ses
patient-e-s.

Souvent, les scientifiques trouvent
ainsi des réponses qui influencent di-
rectement le traitement. Et ce pas
seulement a I'lOSI: plusieurs décou-
vertes de Davide Rossi se sont tra-
duites par des directives de traitement
internationales et contribuent ainsi a
améliorer les décisions de traitement
dans le monde entier. Afin d’honorer
ses mérites, la Ligue contre le cancer
lui a décerné le Prix Robert Wenner
2021 (cf. encadré).

Davide Rossi, 47 ans, est né a Borgo-
manero dans le nord de I'ltalie et a
accompli ses études de médecine a
I'Universita del Piemonte Orientale.
C'est aussi la qu'il a fait son doctorat
scientifique en médecine expérimen-
tale. Sous la direction de Gianluca
Gaidano, qu'il décrit comme son
«mentor», il gravit rapidement les
échelons académiques: en 2008, il
devient professeur assistant et en
2014, il est nommé professeur ordi-
naire en hématologie.
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En 2015, il rejoint I'IOSI, mais ses inté-
réts de recherche restent les mémes:
«Nous voulons transférer dans la
pratique clinique la signification de
Iésions génétiques nouvellement dé-
couvertes», explique-t-il sur le site
internet de son groupe de recherche.
Les Iésions génétiques correspondent
a des dysfonctionnements de certains
génes qui, sous forme de ce que l'on
appelle des mutations pilotes, dé-
clenchent le cancer et font dégénérer
les lymphocytes.

Mise en évidence de traces

dans le sang

«On peut agir de maniére plus ciblée
contre la maladie si on en connait la
cause», souligne Davide Rossi. Mais il
est parfois difficile de déterminer les
causes génétiques d'un lymphome. Il
y a encore six ans, on ne les connais-
sait par exemple pas pour la maladie
de Hodgkin. «Cela est di au fait que,
dans les ganglions lymphatiques en-
flés, 1% seulement des cellules sont
cancéreuses», explique le chercheur.
Les 99% restants sont des cellules
immunitaires normales que les cel-
lules cancéreuses attirent et qui se
regroupent autour de celles-ci.

L'analyse de ces ganglions lympha-
tiques donne donc rarement des ré-
sultats pertinents. Davide Rossi et ses
collégues ont cependant découvert
que la maladie de Hodgkin laisse des



am

Davide Rossi dans son laboratoire de recherche a Bellinzona

traces que l'on peut mettre en évi-
dence dans le sang. En effet, lorsque
les cellules immunitaires normales
détruisent les cellules cancéreuses,
celles-ci laissent échapper leur ADN.
On peut examiner cet ADN tumoral
circulant pour déterminer le type de
Iésions génétiques présent. Mais ce
n'est pas tout: «Nous nous intéres-
sons aussi a la quantité d’ADN tumoral
circulant, car elle indique dans quelle
mesure un traitement agit et s'il faut
éventuellement l'adapter», explique le
chercheur.

Pour un autre type de cancer, la leu-
cémie lymphoide chronique transfor-
mée, Davide Rossi et ses collegues
ont développé des tests qui per-
mettent d'évaluer le degré de parenté
entre différentes cellules cancéreuses.
Cette information influence le choix
du traitement: les patient-e-s dont
les cellules tumorales ne sont pas
apparentées entre elles, ou seule-
ment de loin, tirent plus de bénéfice
d’'une chimiothérapie sans anticorps.
En revanche, une parenté proche, ou
en d’autres termes une ressemblance
génétique élevée entre les cellules
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cancéreuses, indique une pathologie
agressive qu'il convient de soigner a
l'aide d'une immuno-chimiothérapie
combinée.

Rapport direct avec la pratique
clinique

Les collegues de Davide Rossi étu-
dient de nombreuses questions diffé-
rentes dans le cadre de divers projets
de recherche. Ces projets ont en com-
mun un rapport direct avec la pratique
clinique. «Nous construisons des
passerelles entre nos résultats et les
décisions qu'il faut prendre en cli-
nique», explique-t-il. Cette recherche
dite translationnelle a souvent du mal
a s'imposer, car elle ne fait partie ni
de la recherche clinique, ni de la re-
cherche fondamentale, et risque donc
toujours un peu de tomber entre deux
chaises.

Davide Rossi est trés reconnaissant
aux nombreux donateurs et donatrices
qui soutiennent financierement ses
projets: «La recherche colte cher»,
souligne-t-il, «mais I'expérience montre
que les investissements dans la re-
cherche sur le cancer sont une his-
toire a succes: au cours des dernieres
décennies, les perspectives et la qua-
lité de vie de nombreuses personnes
atteintes de cancer se sont énormé-
ment améliorées. »



Point fort

Des machines apprenantes
contre le cancer

Des ordinateurs de plus en plus puissants et une quantité
de données médicales numériques de plus en plus grande
que I'on veut analyser de maniere optimale: tels sont

les deux principaux facteurs qui expliguent 'importance
croissante de l'intelligence artificielle dans la recherche
sur le cancer. Mais que font exactement les algorithmes

complexes?

Une part croissante des quelque
200 requétes de recherche soumises
chaque année a la Recherche suisse
contre le cancer et a la Ligue suisse
contre le cancer porte sur l'utilisation
de l'intelligence artificielle. Cela nous
montre clairement combien ces mé-
thodes gagnent en importance dans
la lutte contre le cancer et nous incite
a faire une sorte de bilan intermé-
diaire a l'aide de trois projets exem-
plaires: comment fonctionnent les
algorithmes d'apprentissage automa-
tique, de quelles taches les machines
apprenantes se chargent-elles déja
actuellement et qu'est-ce que la re-
cherche attend-elle d’elles dans l'ave-
nir?

Recherche de structures ou

régles cachées

Méme si les projets different entiere-
ment les uns des autres pour ce qui est
de leur approche et de leur objectif,
'apprentissage automatique revient au
fond toujours au méme: des ordina-
teurs passent au crible des monceaux
de données qui dépassent comple-
tement I'étre humain. Il peut s’agir de
données biographiques, d'informations
génétiques, mais aussi de radiogra-
phies ou de clichés microscopiques.

Dans cet océan de données, la ma-
chine recherche des structures ou
regles cachées qui lui permettent de
procéder a une classification en dif-
férents groupes. Par exemple répartir
les personnes en différentes classes
de risque eu égard a un cancer pré-
cis, ou lire dans les images de biop-
sies tissulaires le degré d’agressivité
ou d’extension d’'une tumeur.

Au début, la machine apprenante ne
sait rien. A la premiére phase de sa
recherche de structures dans l'océan
de données, elle a besoin d’'un set de
données d’entrainement pour les-
quelles on connait déja les réponses.
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Celles-ci disent a la machine comment
calibrer ses analyses et calculs. A la fin
de ce processus, on peut fournir a la
machine de nouvelles données, car elle
a appris a les analyser. Le point critique
de ces algorithmes d'apprentissage
automatique est que I'étre humain ne
donne que les entrées (pendant l'en-
tralnement, également les résultats).
Mais il ne sait ni ce qui se passe entre
la saisie et le résultat, ni comment la
machine découvre quelles structures
dans les données.

Améliorer la précision des prévisions
Dans son projet soutenu par la Re-
cherche suisse contre le cancer, Chang
Ming, biostatisticien a I'Université de
Bale, a employé cette méthode pour
calculer le risque individuel de rechute
des patientes atteintes d'un cancer du
sein. Les modéles statistiques de pré-
vision développés ces dernieres dé-
cennies ne peuvent prédire correcte-
ment une récidive de la maladie que
dans environ deux cas sur trois. « C'est
a peine mieux que tirer a pile ou face»,
dit Chang Ming.






Point fort

L’intelligence artificielle n’est pas de
la science-fiction, elle joue déja un réle en clinique
au quotidien.

Avec ses collegues, il a présenté a dif-
férents algorithmes d'apprentissage
automatique les données de plusieurs
milliers de femmes enregistrées dans
le registre suisse des tumeurs. Ef-
fectivement, une fois entrainés, les
algorithmes ont réussi a prédire une
récidive du cancer dans 90% des
cas. «C'est une amélioration remar-
quable de la précision des prévi-
sions», constate Chang Ming.

Il pense que ses résultats seront im-
portants aussi pour la prévention du
cancer du sein. En effet, ils permettent
d'estimer qu’en raison de leur risque
accru, environ 10 a 15% des femmes
en Suisse devraient étre invitées au
dépistage a titre préventif avant I'age
de 50 ans pour détecter une éven-
tuelle tumeur a un stade aussi précoce
que possible. Les chances de réussite
du traitement, voire de guérison, sont
alors encore nettement plus grandes.

Processus complexes dans

la tumeur et son environnement

Les travaux de recherche d’Inti Zlobec,
professeure de pathologie numérique
a I'Université de Berne, portent éga-
lement sur lintelligence artificielle.
Quand elle parle, on sent nettement
son enthousiasme pour cette théma-
tique et les nombreuses opportunités
qui s'ouvrent grace aux algorithmes
apprenants. Elle classe les applica-
tions d’apprentissage automatique uti-
lisées dans son institut en deux caté-
gories: diagnostic et recherche.

«Dans le domaine diagnostique, il
s'agit surtout de soutenir le travail
des pathologistes», décrit-elle. Par
exemple, dans le cas du cancer de
I'intestin, ses collégues doivent pas-
ser en revue des douzaines de clichés
de ganglions lymphatiques provenant
des tissus opérés. Des algorithmes
spécialisés dans la reconnaissance de
cellules cancéreuses leur épargnent
une partie de ce travail fastidieux en
mettant de c6té les nombreuses pho-
tos non suspectes, de sorte que les
spécialistes tournent leur attention
vers les ganglions susceptibles d'avoir
déja développé une métastase.

Inti Zlobec et son équipe ont appris
a d'autres algorithmes a dessiner le
contour d'une tumeur dans les coupes
colorées de biopsies du cancer du
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cblon. Ce contour permet de détermi-
ner l'agressivité de la tumeur. En effet,
certaines tumeurs ont une surface
lisse. Inti Zlobec montre son poing
fermé et dit: «Elles se développent
comme un petit ballon.» Puis elle
écarte les doigts: «D’autres tumeurs
forment des bourgeons en surface, le
pronostic est alors nettement moins
bon.»

Avec son équipe, elle a mis en place
pour ce domaine de recherche une
banque de données qui contient déja
plus de 100 000 clichés de ces coupes
tissulaires colorées. La banque de
données grandit de jour en jour, car
tous les clichés histologiques des
biopsies de patient-e-s effectuées a
I'Hopital de Ile pour le diagnostic de
cancer colorectal y sont déposés.

Au laboratoire, les chercheuses et
chercheurs découpent les zones inté-
ressantes de ces images pour étudier
en détail les processus complexes qui
se déroulent dans les tumeurs et leur
environnement immédiat. lls utilisent
d'autres colorations pour mettre en
évidence, par exemple, certaines pro-
téines qui renseignent sur les inter-
actions entre les cellules tumorales et
leurs cellules voisines et qui jouent un
réle fonctionnel dans le processus
pathologique.



En superposant plusieurs de ces
images, on obtient «des données
d'analyse protéinique hautement di-
mensionnelles», décrit Inti Zlobec. A
présent, les algorithmes doivent pas-
ser en revue ces données hautement
dimensionnelles pour apprendre a dé-
pister les interactions des cellules
jusquaux plus fines et multiples rami-
fications moléculaires. Le but est qu’ils
affinent un jour le pronostic des pa-
tient-e-s atteint-e-s d'un cancer du
cblon et informent les médecins du
traitement le plus prometteur pour
chaque patient-e.

Soutien et complément précieux
Pour le moment, cela reléve encore de
I'avenir, mais «l'intelligence artificielle
n'est pas de la science-fiction, elle
joue déja un réle en clinique au quoti-
dien», dit Mark Rubin, directeur du dé-
partement de recherche biomédicale
de I'Université de Berne. Il ne partage
pas la crainte répandue que la ma-
chine remplace bientét les médecins
humains: «Jentends dire cela depuis
bientot 30 ans, mais je ne vois toujours
aucun signe que cela se produise véri-
tablement», affirme-t-il.

Bien au contraire, de méme qu’Inti
Zlobec, il considére les machines in-
telligentes comme un soutien et un
complément précieux pour les méde-
cins. Dans son projet actuel soutenu
par la Recherche suisse contre le
cancer, Mark Rubin amene des algo-
rithmes apprenants a combiner des
données cliniques et moléculaires
avec des images électroniques pour

déterminer rapidement si I'hnormono-
thérapie agit chez les patients at-
teints d'un cancer de la prostate a
un stade avancé. «En clinique, la
confusion est grande a ce sujet, car
Nnous ne savons pas pourquoi le traite-
ment agit chez l'un, mais pas chez
l'autre», explique Mark Rubin.

Son équipe de recherche espere que
les algorithmes trouveront dans les
données cliniques des structures qui
ont échappé jusqua présent a la
capacité d'analyse de I'étre humain et
ne sont pas découvertes par les exa-
mens actuels standards. Dans l'idéal,
on pourra comprendre ces structures,
dit le chercheur, et les algorithmes

Les algorithmes apprenants soutiennent
le travail des pathologistes.

permettront d'expliquer de nouveaux
aspects de la biologie des tumeurs de
la prostate a un stade avancé. « Quand
bien méme nous ne comprendrions
pas les structures, si l'intelligence ar-
tificielle est en mesure de nous aider
a choisir le bon traitement, elle reste-
ra un outil utile», affirme-t-il.
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Résultats de la recherche ¢ Recherche fondamentale

Immunothérapies contre
les tumeurs au cerveau

L’objectif a long terme est clair: un traitement contre le glio-
blastome, la forme de tumeur cérébrale la plus mortelle. Mais
la voie est longue et tortueuse. Elle fait des boucles et utilise
des ressemblances surprenantes entre I’étre humain et le chien.

Il faut beaucoup de patience et de per-
sévérance. Au laboratoire de ['Institut
d'animaux de laboratoire de I'Universi-
té de Zurich, une étude se penche sur
des cellules qui communiquent entre
elles et qui, pour le profane, semblent
parfaitement identiques. Les scienti-
fiques a l'ouvrage scrutent leurs mi-
croscopes, mais ne perdent pas de
vue leur objectif: «Dans notre travail,
nous avons toujours a l'esprit les pa-
tientes et patients», affirme Johannes
vom Berg, neuro-immunologue.

Suppression de la réaction
immunitaire

Avec son équipe, il recherche de nou-
velles possibilités de traitement du
glioblastome, la forme de tumeur cé-
rébrale la plus fréquente et la plus
agressive, a laquelle, a ce jour, la mé-
decine n‘a hélas toujours pas trouvé
de réponse adéquate. De grands es-
poirs se fondaient sur les immuno-
thérapies, des traitements qui ne sont
pas dirigés directement contre les cel-
lules cancéreuses, mais visent a ren-
forcer les défenses immunitaires de
l'organisme et a les orienter vers la
lutte contre les cellules cancéreuses.
Le fait que ces espoirs aient été jus-
qu'a présent décus dans le cas du
glioblastome est dd entre autres au
fait qu’'une «suppression de la réaction
immunitaire antitumorale se produit
dans le cerveau», explique le cher-
cheur.

Ses travaux soutenus par la Recherche
suisse contre le cancer (cf. encadré)
se concentrent sur une molécule ap-
pelée interleukine 12 ou IL-12. L'IL-12
stimule les cellules immunitaires in-
actives et joue un role décisif dans la
défense contre les agents patho-
génes dits intracellulaires, comme par
exemple les virus. «Si I'lL-12 fait dé-
faut, une infection causée par ce type
d'agent pathogene devient incontré-
lable», dit Johannes vom Berg.

Causer une inflammation

Les cellules infectées ont surtout un
point commun avec les cellules can-
céreuses: «Le systéme immunitaire
doit les éliminer le plus vite possible»,
explique le chercheur. De premiéres
investigations sur des modéles murins
ont montré que I'lL-12 est effective-
ment capable de causer une inflam-
mation dans une tumeur cérébrale,
déclenchant ainsi I'élimination souhai-
tée des cellules cancéreuses, la réac-
tion qui est supprimée en l'absence
d’'IL-12.

Dans les années 1990, ces résultats
prometteurs ouvrirent la voie a de
premiers essais cliniques utilisant
cette molécule. Mais il fallut les in-
terrompre prématurément en raison
d'effets secondaires graves qui en-
trainerent méme le déces de deux
patients. Dans ces premiers essais,
on injectait I'lL-12 par voie intra-
veineuse, d'ol des réactions inflam-
matoires dans l'ensemble de l'orga-
nisme.
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Johannes vom Berg et son équipe
veulent en revanche limiter l'effet de
la molécule a l'environnement de la
tumeur. lls 'ont donc modifiée «pour
qu’elle reste dans le cerveau et soit
dégradée rapidement en cas de pas-
sage dans le sang», écrit-il dans
le rapport final de son projet achevé
récemment.

Soigner les chiens atteints

d’'un cancer

Lui et ses collegues ont fait breveter
leur nouvelle IL-12 optimisée pour le
traitement du glioblastome. Mais avant
d’administrer pour la premiére fois leur
molécule modifiée a des étres humains
dans le cadre d'un essai clinique, ils

Promotion unique en son genre
Johannes vom Berg est trés re-
connaissant du soutien financier
qu'il a obtenu de la Recherche
suisse contre le cancer. Mais lors-
qu’il a soumis sa requéte a la fon-
dation, il a aussi remarqué autre
chose: «La Recherche suisse
contre le cancer a une mission
claire et elle contréle les requétes
avec beaucoup de sérieux et de
soin», souligne-t-il. «Jai regu
les remarques, parfois critiques,
de jusqu’a six expertes et experts
différents et leurs commentaires
m’'ont été trés utiles. Une évaluation
aussi large est unique en son genre
dans notre paysage de promotion
de la recherche.



Johannes vom Berg et sa collaboratrice Barbara Zimmermann a I'lnstitut

pour I'étude des animaux de laboratoire de I'Université de Zurich

doivent d’abord la tester sur des ani-
maux. Pour une fois, il ne s’agit ni de
souris, ni de rats: au moyen de cette
substance, 'équipe de recherche es-
saye de soigner des chiens atteints
d'un cancer. «C'est trés satisfaisant»,
dit Johannes vom Berg.

«Le meilleur ami de 'homme peut at-
teindre un 4ge avancé», poursuit-il, et
comme nous, avec I'age, lui aussi a un
risque accru de contracter un cancer.
Par leur étude sur des chiens atteints
de tumeurs cérébrales, Johannes vom
Berg et son équipe veulent faire d’'une
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pierre deux coups: ouvrir la voie a une
éventuelle option de traitement chez
le chien et «permettre un pronostic
de l'efficacité chez I'étre humain», dé-
taille le chercheur.

Plans contrecarrés

L'étude de médecine vétérinaire aurait
da se faire en Grande-Bretagne, mais
le Brexit et, plus tard, le coronavirus
ont contrecarré ces plans. L'équipe de
recherche ne s'est cependant pas
laissé décourager et a tout dabord
poursuivi ses travaux dans une autre
direction: les scientifiques ont em-
ployé leur temps a vérifier lesquels
des sept médicaments d'immuno-
thérapie autorisés pour le traitement
du cancer chez I'étre humain agissent
aussi chez le chien. En fait, étonnam-
ment, I'un de ces inhibiteurs de point
de contréle stimule aussi les cellules
immunitaires du chien.

«Nous avons ainsi identifié un médi-
cament qui convient pour un traite-
ment combiné avec notre IL-12 modi-
fiée», expligue Johannes vom Berg.
Ces deux derniéres années, il a créé
une entreprise spin-off et a pris
contact avec des personnes de I'hopi-
tal vétérinaire de Zurich ainsi qu'avec
des chercheuses et chercheurs d’lta-
lie, d’Espagne et des Etats-Unis pour
poursuivre le développement d’'immu-
nothérapies contre les tumeurs cére-
brales, aussi bien chez le chien que
chez 'homme.



Améliorer la prévention du

Résultats de la recherche ¢ Recherche clinique

cancer de l’intestin

Parce qu’il est hélas souvent découvert trop tard, le cancer
de I'intestin est I'un des trois types de cancer les plus mortels
dans notre pays. Des scientifiques soutenus par la Recherche
suisse contre le cancer développent de nouvelles méthodes
d’examen pour dépister de maniére plus fiable les stades

précurseurs de la maladie.

Chaque année en Suisse, environ 1700
personnes meurent du cancer de l'in-
testin. «Or ce n'est pas une fatalité»,
dit Kaspar Truninger, gastro-entéro-
logue, «a un stade précoce, la maladie
est curable.» Mais elle ne cause alors
pas encore de symptdmes, de sorte
qu'elle passe souvent inapergue. Cest
ce que le chercheur veut faire chan-
ger: il analyse les traces moléculaires
que laisse une tumeur naissante dans
le patrimoine génétique, longtemps
avant de se manifester par des symp-
tbmes comme par exemple des maux
de ventre de longue durée, ressem-
blant a des crampes.

Lire et comprendre les traces

dans les génes

Les principales méthodes de dépis-
tage du cancer de lintestin sont le
test de recherche de sang occulte
dans les selles et la coloscopie. Si le
test de recherche de sang occulte ré-
vele des traces de sang, il faut faire
une coloscopie, c'est-a-dire un exa-
men de la surface interne de l'intestin
au cours duquel le ou la médecin peut
aussi enlever déventuels polypes,
précurseurs de tumeurs. Il y a sept
ans, avec ses collegues de Bale et
Lugano, Kaspar Truninger a commen-
cé a mettre en place une collection
entre-temps considérable de plus de
1600 échantillons de muqueuses intes-

tinales. Ces échantillons proviennent
de personnes qui se sont soumises a
une coloscopie.

inquiétante, a savoir une lésion pré-
cancéreuse qui va mener a un cancer
de l'intestin. Pour l'analyse d'énormes

Nous voulons lire et comprendre
les traces que laisse une tumeur naissante
dans le patrimoine génétique longtemps avant
de se manifester par des symptomes.

Depuis, a l'aide des méthodes les plus
modernes de biologie moléculaire, les
chercheuses et chercheurs scrutent le
patrimoine génétique que renferment
les échantillons. Les traces que son
équipe veut lire et comprendre sont ce
que l'on appelle des profils de méthy-
lation épigénétiques. Quand des grou-
pements méthyles se positionnent sur
'ADN, ils modifient l'expression des
génes a cet endroit. On voit effecti-
vement que de nombreux genes qui
protegent du cancer de l'intestin vont,
avec l'age, étre désactivés dans le
gros intestin.

Kaspar Truninger parle d’'une signa-
ture de méthylation qui se modifie au
cours de la vie. Mais il n'est pas simple
de déterminer quels profils font par-
tie d'un vieillissement sain et lesquels
au contraire indiquent une évolution
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quantités de données, l'équipe de
Kaspar Truninger utilise donc aussi
l'apprentissage automatique.

Polypes dissimulés dans les replis
de l'intestin

Comme il le note dans le rapport final
de son projet, les méthodes d'in-
telligence artificielle permettent aux
scientifiques dans environ trois cas
sur quatre de déduire correctement,
a partir des traces épigénétiques de
muqueuses intestinales saines, si la
partie de lintestin correspondante
présente ou non une lésion précan-
céreuse. Avec plus de données, il
espere pouvoir accroitre la précision
de différenciation a plus de 90%.
«A partir de la, nous avons une per-
tinence clinique», explique-t-il. En ef-
fet, un taux aussi élevé permettrait
d'améliorer la méthode de dépistage



du cancer de l'intestin. Actuellement,
on estime qu'environ 5% des gros
polypes et jusqua 20% des petits
polypes ne sont pas découverts a la
coloscopie parce qu'ils se dissimulent
dans les replis de l'intestin.

«On les rate», déplore Kaspar Tru-
ninger, et cela peut avoir des consé-
quences graves, car en cas de colos-
copie normale, le prochain examen
n'est prévu que dix ans plus tard.

«Pendant ce temps, une lésion pré-
cancéreuse passée inapergue peut se
transformer en cancer», explique-t-il.
Sa vision est que les médecins qui
proceédent a une coloscopie fassent
a l'avenir analyser aussi le patrimoine
génétique d'un échantillon de mu-
queuse de lintestin. «Si la signature
épigénétique indique la présence
d’une Iésion, il faudra alors raccourcir
I'intervalle jusqu’a la prochaine colos-
copie», conclut-il.

Le gastro-entérologue Kaspar Truninger au milieu de ses moniteurs pour la coloscopie
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Résultats de la recherche ¢ Recherche sur les services de santé

Eviter les réhospitalisations

en planifiant mieux la suite

Lorsqu’une personne doit retourner a I’hépital peu apres
sa sortie, c’est éprouvant pour elle-méme, mais aussi pour
ses proches. Il faudrait donc, en particulier pour les personnes

présentant un risque accru de réhospitalisation, que les

médecins commencent plus tét a rechercher une solution

qui prenne ensuite le relais.

Une personne qui quitte I'hopital na
pas envie de devoir y retourner de si-
tot. «ll est important de réduire les
réhospitalisations, car elles sont trés
éprouvantes pour les patientes et pa-
tients, ainsi que pour leurs proches»,
explique Tristan Struja, médecin d'ur-
gence. Dans le cadre de son projet de
recherche soutenu par la Recherche
suisse contre le cancer, il a étudié
dans quelle mesure il est possible de
prédire le risque de réhospitalisation
des personnes atteintes d’'un cancer.

Parfois, on aurait aussi intérét a gar-
der la personne quelques jours de plus
a I'nopital pour éviter une réhospitali-
sation.

Calcul du risque sur des bases
scientifiques

Avec ses collegues de 'HOpital canto-
nal d’Aarau, Tristan Struja a passé au
crible les dossiers électroniques ano-
nymisés de plus de 10000 patientes
et patients soigné-e-s a I'hdpital entre
2016 et 2018. Sur la base des antécé-
dents médicaux, c'est-a-dire du dia-

Pendant le séjour a I'hépital, on néglige
trop souvent ce qui va suivre, par exemple
un séjour en clinique de réadaptation ou
l'organisation de soins de transition.

Si lI'on savait a I'avance qui sera réhos-
pitalisé dans les 30 jours qui suivent
la sortie, on pourrait rechercher de
maniére ciblée une solution qui prenne
le relais, affirme-t-il. «Cela pourrait
étre un séjour en clinique de réadap-
tation, l'organisation d’aide et de soins
a domicile ou de soins de transition.»

gnostic et d’éventuelles autres mala-
dies, ils ont ensuite calculé un taux
de risque.

«Nous avons comparé deux mé-
thodes de calcul: une méthode sta-
tistique connue depuis des dizaines
d'années, la régression logistique, et
une méthode moderne basée sur l'ap-
prentissage automatique», raconte-
t-il. lls ont abouti a des résultats de
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qualité similaire et pourraient, indé-
pendamment de la méthode de calcul
(sur la base de la grande quantité de
données dAarau), prédire correcte-
ment la réhospitalisation dans 70 a
80 % des cas.

Jusqu'a présent, les médecins se fient
surtout a leur intuition pour évaluer le
risque de réhospitalisation. «Parfois,
les patients et les proches ne veulent
pas admettre que le risque est accru»,
dit Tristan Struja. «En tant que méde-
cins, il est alors plus facile pour nous
d’argumenter si I'évaluation du risque
est calculée sur des bases scienti-
fiques.»

Précieux instrument de planification
Mais par ailleurs, il voit la stratifi-
cation du risque comme un précieux
instrument de planification: trop sou-
vent, pendant le séjour a I'hopital,
la prise en charge aprés la sortie est
négligée, écrit son équipe dans un
article scientifique paru récemment.
Or, une planification précoce et effi-
cace de la période qui suit I'hospi-
talisation renferme un potentiel d'op-
timisation des ressources de la prise
en charge aigué et de prévention des
réhospitalisations ainsi que des trans-
ferts de patient-e-s a répétition.



Tristan Struja devant le service des urgences de I'Hopital cantonal d’Aarau

Tristan Struja se réjouit que les dona-
trices et donateurs lui aient permis
de mener a bien son projet. Actuelle-
ment, il suit une formation complé-
mentaire aux Etats-Unis, mais lors-
qu'il était a 'Hopital cantonal d’Aarau,
il n'aurait pas pu mener ses activités
de recherche sans soutien financier
externe. «Je suis trés reconnaissant
a toutes les personnes qui, par leurs
dons, rendent possible une recherche
indépendante», souligne-t-il.

35



Résultats de la recherche ¢ Recherche psychosociale

Une bonne estime de soi
lors d’une maladie grave

Avec le soutien de la Recherche suisse contre |le cancer,
des chercheuses des HOpitaux universitaires de Genéve et
des Hautes écoles de santé ont testé une approche visant

a soulager la détresse existentielle des patientes et patients
souffrant d’'un cancer a un stade avancé. La pandémie de
COVID-19 a été un obstacle de taille.

Les personnes atteintes d’'un cancer
a un stade avancé sont soumises a
des souffrances physiques et psy-
chiques durables. Mais bien souvent,
I'évolution de la maladie souléve aussi
des questions existentielles. « Jusqu'a
présent, les soins se concentraient
prioritairement sur la gestion des
symptomes physiques dus a la mala-
die», fait remarquer Gora Da Rocha,
spécialiste en sciences infirmiéres.
Avec Sophie Pautex, médecin-cheffe
du service de médecine palliative,
elle a développé une approche inti-
tulée «Revie®» qui aide le personnel
soignant a mieux aborder les an-

goisses et préoccupations existen-
tielles lors d'entretiens avec les per-
sonnes confrontées a un cancer
mortel (voir 'encadré).

Dans leur projet de recherche achevé
récemment, les deux chercheuses ont
testé cette intervention de récit de
vie. Elles voulaient surtout savoir si
«Revie®» est susceptible de renfor-
cer l'estime de soi et le bien-étre des
patientes et patients. Effectivement,
les résultats relevés a l'aide de plu-
sieurs questionnaires vont en ce sens,
raconte Gora Da Rocha. Mais ils ne
sont que trés légerement meilleurs
apres les entretiens qu’avant.

Rétrospective concentrée sur les forces et ressources individuelles

«Revie ®» guide le personnel soignant dans la conduite d’entretiens

avec les patient-e-s, dans lesquels ceux-ci parcourent I'histoire de

leur vie en ne mettant pas I'accent sur les problémes et difficultés

posés par la maladie, mais sur leurs forces et ressources individuelles.
C’est ainsi que les entretiens entre les personnes touchées et le per-

sonnel soignant tournent explicitement aussi autour des changements
positifs amenés par la maladie, par exemple une meilleure appréciation

de la valeur de la vie ou une conscience plus claire de sa propre finitude.

Ils abordent également des événements de la vie de la personne

dont elle est particulierement fiere. Sur la base de ces informations,
I'infirmiére ou infirmier prépare un livret trés personnalisé que la per-
sonne concernée peut modifier et compléter comme elle le souhaite.
A l1a fin, chaque patient-e détient une brochure composée avec amour,
sorte de legs qui lui permet de transmettre des messages importants
a ses proches et de se sentir en paix.
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Approfondir les relations

Les chercheuses argumentent que
l'absence de résultats statistique-
ment significatifs est due a au moins
deux causes: premierement, toutes
les personnes qui ont participé
avaient déja une bonne estime d'elles-
mémes au début de I'étude, laissant
peu de marge pour une amélioration.
«Les personnes ayant une moins
bonne estime d'elles-mémes avaient
peut-étre moins envie de participer
a notre étude», pense Gora Da Rocha.
Et deuxiémement, «notre projet de
recherche psychosociale a malheu-
reusement beaucoup souffert du
COVID-19», explique Sophie Pautex.
En 2019, I'étude avait bien commencé,
mais il a fallu l'interrompre pendant
plusieurs mois au printemps 2020
pendant le confinement.

La surcharge du personnel soignant
due a la pandémie a aussi contribué
a rendre plus difficile la poursuite de
I'étude, de sorte que finalement, 71 pa-
tientes et patients seulement ont pu
y participer au lieu des 102 prévu-e-s.
Cependant, les chercheuses trouvent



encourageant que leur étude ait ap-
porté un autre résultat positif: les infir-
miéres, qui avaient suivi une formation
spécifique pour I'étude, ont déclaré
que leurs relations avec les personnes
soignées s'étaient approfondies grace
a l'approche «Revie®».

Permettre des projets au plus prés
de la vie réelle

Le fait que les infirmiéres formées
se soient qualifiées elles-mémes de
<Reviettes> montre a quel point elles
se sont investies dans cette étude,
écrivent Gora Da Rocha et Sophie
Pautex dans le rapport final de leur
projet. A présent, les deux cher-
cheuses souhaitent intégrer cette ap-
proche dans les soins palliatifs quoti-
diens des HoOpitaux universitaires de
Geneéve. «Pour cela, nous coopérons
étroitement avec le service d'oncolo-
gie», dit Sophie Pautex.

Toutes deux soulignent combien elles
sont reconnaissantes du soutien des
donatrices et donateurs. Le finance-
ment de projets de recherche comme
le leur ne va pas de soi, disent-elles.
Sophie Pautex pense qu'il faut pour
cela des organisations comme la Ligue
suisse contre le cancer et la Recherche
suisse contre le cancer qui encou-
ragent un large éventail de projets.
Mais selon elle, élargir la recherche
sur le cancer vaut la peine: «ll ne s'agit
pas seulement de tester I'effet de nou-

Gora Da Rocha (a gauche) et Sophie Pautex au chevet d’'une patiente

veaux meédicaments, mais aussi de
permettre des projets qui examinent
des interventions complexes et sont
au plus prés de la vie réelle.»
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Résultats de la recherche ¢ Recherche épidémiologique

«C'est de l'ordre de l'hypothése»

La recherche de causes est un terrain difficile, dit Ben Spycher,
biostatisticien. Avec son équipe, il utilise les données spécifi-
guement disponibles en Suisse pour aider a élucider certaines
des nombreuses questions encore en suspens.

Ben Spycher, avec votre équipe,
vous étudiez entre autres les causes
de la leucémie chez I'enfant.
Combien de cas peut-on imputer a
des causes environnementales?
C'’est une question difficile, tout sim-
plement parce que nous n'en connais-
sons pas la réponse. Pour la plupart
des facteurs environnementaux, nous
sommes encore loin d'une causalité
confirmée. Le seul facteur environne-
mental pour lequel un lien de cause
a effet est indubitablement démontré
sont les rayonnements ionisants.
Grace aux données relevées dans la
population japonaise apres les bom-
bardements atomiques, nous savons
gue ces rayonnements a haute éner-
gie causent la leucémie.

Fort heureusement, la population en
général est soumise a des doses de
rayonnements nettement inférieures.
On peut supposer que ces petites
doses sont aussi susceptibles de gé-
nérer le cancer, mais ce n'est pas en-
core démontré avec certitude. D'aprés
des estimations faites en Angleterre
et en France, il se pourrait que les
rayonnements naturels soient respon-
sables d’environ 20 % des cas de leu-
cémie chez l'enfant.

A quels rayonnements ionisants

la population en général est-elle
exposée?

D'une part, les rayonnements de
sources naturelles comme par exemple
le rayonnement cosmique, le radon et
les rayons gamma des sols. D’autre

part, les rayonnements générés et uti-
lisés pour le diagnostic médical. Il 'y a
une trentaine d'années, le rayonne-
ment diagnostique médical ne repré-
sentait qu'une petite partie de l'expo-
sition, mais aujourd’hui, il est souvent
presque a égalité avec les rayonne-
ments naturels. Bien sdr, les procédés
d'imagerie médicale sont trés impor-
tants pour le diagnostic, mais il ne faut
pas oublier le risque supplémentaire
qui émane de chaque radiographie
ou scan, méme si ces rayonnements
supplémentaires n‘'ont pas encore fait
augmenter le nombre de nouvelles
leucémies.

Quels autres facteurs environ-
nementaux jouent un rdle dans

la genése de la leucémie?

La, cest de lordre de I'hypothése,
méme si les bases factuelles sont de
plus en plus solides pour ce qui est de
la pollution atmosphérique. Sur la base
de données de personnes exposées
professionnellement, nous savons par
exemple que, chez 'adulte, le benzéne

peut déclencher la leucémie myéloide
aigué. On peut supposer que cela s'ap-
plique aussi a I'enfant, éventuellement
a des doses nettement inférieures.
Plusieurs études vont dans ce sens,
et nous-mémes avons aussi calculé
un risque de leucémie accru chez les
enfants dont les meres ont été expo-
sées dans leur travail a des solvants
et au benzeéne qu'ils contiennent.

Le benzene est aussi un élément des
gaz d'échappement et donc de la
pollution atmosphérique dont l'effet
néfaste sur la santé est démontré.
Mais on ne peut pas attribuer cet effet
a une substance précise, car la cir-
culation routiére produit aussi des
poussiéres fines et toute une série de
substances cancérigenes qui agissent
sur nous simultanément.

Grace aux données relevées au Japon
apreés les bombardements atomiques,
nous savons que les rayonnements a haute énergie

causent la leucémie.
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Ben Spycher de I'Institut de médecine préventive et sociale de I'Université de Berne

Dans votre étude soutenue par

la Ligue suisse contre le cancer,
achevée récemment, vous vous
étes penché sur l'influence des
rayons UV.

Oui, les rayons ultraviolets ont des
ondes plus courtes et donc plus
d'énergie que la lumiére visible, mais
ils font encore partie des rayonne-

ments non ionisants. Certaines études
ont établi un rapport entre les rayons
UV et le taux de mélanomes et de
lymphomes non hodgkiniens qui aug-
mente depuis les années 1980. Mais
d'autres études semblent plutot indi-
quer un effet éventuellement protec-
teur de la lumiére du soleil. La littéra-
ture n’est donc pas unanime.
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Recherche sur le cancer chez les enfants
Ben Spycher a d'abord étudié I'éco-
nomie agricole a 'EPF de Zurich
et a travaillé pendant deux ans a
I'Institut international de recherche
sur I'élevage du bétail au Niger,
en Afrique de I'Ouest. Il a ensuite
suivi des études de statistiques
a I'Université libre de Berlin, puis
fait son doctorat en épidémiologie
a I'Institut de médecine sociale et
préventive (IMSP) de I'Université
de Berne. Depuis 2012, il y dirige
un groupe de recherche sur les
causes du cancer chez I'enfant.
Son message aux donatrices et
donateurs: «Un trés grand merci!
Sans ce soutien financier, nous ne
pourrions pas faire les recherches
que nous faisons.»

Dans ce domaine, nous disposons en
Suisse de données extraordinaires:
nous avons des modeles d’'une bonne
précision dans l'espace qui découlent
d'un réseau serré de mesures météo-
rologiques. Et nous pouvons relier les
données du recensement avec celles



Résultats de la recherche ¢ Recherche épidémiologique

du registre national du cancer de
I'enfant. Cela veut dire que nous dis-
posons de données pour les 8 millions
d’habitants, y compris 1,3 million d’en-
fants. Cette base de données consi-
dérable est un instrument puissant,
c'est comme si nous avions un téles-
cope. Il faut donc l'allumer et scruter
le ciel pour aider a élucider cette
question.

Qu’avez-vous découvert en
allumant votre télescope?

Les travaux ne sont pas encore ter-
minés, mais les premieres analyses
semblent indiquer que les rayons UV
du soleil ne causent probablement
pas de leucémies. Ce serait plut6t
l'inverse, ils semblent avoir un effet
Iégérement protecteur.

Voila qui parait rassurant. Mais en
méme temps, cela veut dire que
vous n'avez pas trouvé ce qui cause
la leucémie.

Oui, la recherche de causes est un ter-
rain difficile, entre autres parce qu'ily a
tellement de choses qui se produisent
simultanément dans nos vies. Nous ne
sommes pas seulement exposés aux
rayons du soleil ou a d'éventuels pol-
luants dans lair que nous respirons,
nos genes et notre comportement ont
aussi une influence sur notre risque de
cancer. Nous ne pouvons pas prendre
les données et en effacer purement et
simplement cet effet. Mais dans nos
analyses, nous essayons dans toute la
mesure du possible de corriger les
autres facteurs.

Le chemin est malaisé, mais il faut le
prendre. Ce qui me motive, c'est que
ce chemin a déja mené a des succes,
par exemple pour ce qui est du taba-
gisme. Cet exemple montre bien que
accumulation de preuves se heurte
souvent aussi a des résistances. Pen-
dant des dizaines d'années, l'indus-
trie du tabac a semé le doute, mais
finalement, le poids des bases fac-
tuelles était si grand que les derniers
doutes se sont dissipés.

Votre propre perception du risque
a-t-elle changé depuis que vous
travaillez sur les risques environne-
mentaux?

Oui, je pense que jai un accés beau-
coup plus nuancé a l'évaluation du
risque et que jai mieux intégré I'image
du risque absolu: chaque année, six
enfants sur 100 000 contractent une
leucémie. Le risque absolu est donc
trés faible, et méme s'il doublait, il se-
rait encore tres faible. Cependant, je
prends au sérieux une modification de
ce risque. Elle entrerait aussi dans mon
calcul colts-bénéfices si je devais,
par exemple, construire une créche. Je
n’irais pas le faire dans unerue ouily a
beaucoup de circulation ou a proximité
d'une autoroute, mais plutét quelques
centaines de métres plus loin.
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