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Chercher pour guerir

Le soutien a la recherche en cancérologie est une des missions principales de la
Ligue contre le cancer. La Ligue y consacre l'essentiel de ses ressources
financieres.

La Ligue contre le cancer est le premier
financeur associatif de la recherche en
cancérologie en France. Entre 2020 et 2023
le budget total du soutien a la recherche de
la Ligue s’est élevé en moyenne a 40
millions d’euros. Sur les 10 derniéres
années, la Ligue a versé 380 millions
: b d’euros.

' ' En 2023, le budget total du soutien a la
recherche de la Ligue s'est élevé a 41.3
millions d’euros.

La Ligue s’est cependant maintenue comme le premier financeur associatif
indépendant de la recherche sur le cancer, concrétisant ainsi le souhait
premier de ces donateurs.

Ce qu'elle étudie

La cellule Le patient Les populations
et son milieu et ses proches
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Programme

14 h 00-14 h 25 INTRODUCTION

M. Joel Mathurin, Préfet du Puy de DOme.
M. Hervé Dub, Président du Comité du Puy de DOme.

14 h 25 -14 h 30 BILAN DES PROJETS

Bilan de la recherche régionale 2024 - Sandrine Orio-Rousseau, Coordinatricee
de recherche

14 h 30 - 16 h 45 Présentation de projets soutenus par les
comités auvergnats.

CANTAL - Présidente : Michelle Lablanquie
Guastella Virginie

Quintana Mercedes

Boucher Delphine

HAUTE LOIRE- Présidente : Héléne Berard
Jouberton Elodie
Tchirkov Andrei

ALLIER - Président : Marc Voitellier
Baron Silvére
Chalard Pierre

PUY DE DOME -Président : Hervé Dub
Kossai Myriam
Biau Julien

16 h45-17 h 00 CLOTURE

M. Joél Mathurin, Préfet du Puy De DOme
M. Herveé Dub, Président du comité du Puy de DOme




Opioides et hormonothérapie dans le cancer du
sein

La prescription de médicaments anti-douleur dérivés de la morphine a augmenté ces
derniéres années. Leur mauvaise utilisation voire leur abus est un probleme de Santé
Publique. Les patientes atteintes d'un cancer du sein sont la deuxiéme population de
survivants a un cancer. L’hormonothérapie est recommandée comme traitement
apres la chirurgie, 1a radiothérapie ou la chimiothérapie pour réduire le risque de
récidive du cancer. Cependant, certaines patientes ont des effets indésirables altérant
leur qualité de vie. Des travaux scientifiques ont montré qu'un nombre important de
femmes survivants au cancer du sein se retrouvent avec une qualité de vie altérée.
Elles doivent faire face a des douleurs chroniques liées a leur maladie ou aux
traitements recus et qui sont a I'origine de handicap dans la vie du quotidien et avec
des répercussions sur leur état mental et leur humeur. Notre étude se déroule sur la
période de 2015 a 2022.L’objectif principal est d’étudier le nombre de délivrances de
médicaments anti-douleur dérivés de la morphine chez ces femmes et d’observer la
persistance de ces délivrances dans le temps. Les objectifs secondaires étudieront les
autres traitements délivrés. Enfin, nous étudierons qui sont ces patientes ayant une
persistance de délivrances de médicaments anti-douleur dérivés de la morphine pour
mieux les accompagner et mettre en ceuvre des mesures de prévention pour éviter
que cette consommation prolongée conduise a une dépendance.

Virginie GUASTELLA , UMR1107 NEURO-DOL et CHU Clermont-Ferrand
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La Ligue Contre le Cancer
Comitée du Puy-de-Dome

La Ligue Contre Le Cancer du Puy-de-DOme est une association caritative,
apolitique avec plus de 292 bénévoles repartis dans 12 antennes et 7 Espaces

Ligue. Elle fait partie de la fédération nationale de 103 comites qui agit dans le
cadre de 4 missions fondamentales :

La RECHERCHE : nous participons et soutenons des équipes de recherche en
région, et au niveau national ;

L’AIDE AUX MALADES : de l'annonce du diagnostic, lors des hospitalisations,
dans I'apres Cancer, nous aidons les patients et leurs proches ;

La PREVENTION ET LE DEPISTAGE : nous informons les plus jeunes des risques
liés au tabac, a I'alcool et au cannabis et participons en collaboration avec le
centre régional du dépistage des cancers AURA
(https://www.depistagecanceraura.fr/).

La MOBILISATION DE LA SOCIETE FACE AU CANCER : nous faisons participer
les malades, les proches et les acteurs concernés aux débats de société, sur le
sujet. Nous militons également aupres des pouvoirs publics pour défendre les
droits des personnes atteintes de cancer mais aussi pour rassembler et
diffuser les connaissances, dans le but de faire évoluer la société dans son
rapport a la maladie et aux malades.

Le comité 63 propose de nombreux services permettant d'aider les
malades et leur famille pendant et apres la maladie. 292 bénévoles
oeuvrent a nos cotés pour nous aider.

Pour plus d'informations

https://www. ligue-cancer.net
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Photothérapie dynamique du mélanome de
DUBREUILH inopérable ou récidivant

Dr Jacques RO
Dermatologue

o

Dr Mercedes QUINTANA
Mcu . Dr Lamia MOUFARRE)
MCU

M. Sébastien TARRIT
Technicien

Mme. Tiffany WITKOWSKI
Assistant ingénieur

Le mélanome de Dubreuilh, est une forme particuliére de cancer de la peau de la
personne agée touchant principalement le visage. Cette pathologie pose
régulierement des probléemes thérapeutiques, que ce soit pour des raisons
d’opérabilité, de morbidité du geste chirurgical, d’exérése incomplete ou de
récidive. Dans cette indication, la recherche de nouveaux traitements peu
invasifs est ainsi fondamentale. Nous proposons d'utiliser la photothérapie
dynamique (PDT) pour le traitement du mélanome de Dubreuilh in situ, étant
donné l'accessibilité du mélanome pour l'irradiation et le caractére mini invasif
de la PDT. Cette thérapie est fondée sur I'activation d’'un agent photo-sensibilisant
sous irradiation lumineuse, conduisant a la production de radicaux libres et
d’espéces oxygénées réactives (ROS), qui vont induire la mort cellulaire. Dans ce
projet, la molécule pyrophéophorbide a, aura le role d’agent photo-sensibilisant,
elle sera transportée spécifiquement a l'intérieur des cellules malignes par le
ciblage du récepteur mélanocortine 1 (MCIR), surexprimé dans le mélanome, en
utilisant le peptide NDP-MSH. Des modéles in vitro de cellules de mélanome
murin serviront a démontrer l'efficacité du traitement. Ce projet innovant
permettra d’établir la preuve de concept in vitro de I'efficacité de la PDT ciblée
des mélanomes et a terme permettra d’apporter une nouvelle arme a I'arsenal
thérapeutique du mélanome de Dubreuilh.

Mercedes QUINTANA- IMoST- CLERMONT FD



Impact du dioxyde de titane sur le microbiote sur
la carcinogeénese colique

T
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La muqueuse colique des patients atteints de cancer colorectal est
anormalement colonisée par des bactéries Escherichia coli productrices d'une
génotoxine, la colibactine (COPEC). La forte prévalence des COPEC chez ces
patients pourrait s’expliquer par le fait que les particules de dioxyde de titane
(Ti02) pourraient augmenter les propriétés de virulence de ces bactéries
CoPEC. En effet, les particules de TiO2 sont retrouvées dans de nombreuses
industries (batiment, galénique, cosmétique, agroalimentaire). L'objectif de ce
projet est d’étudier I'impact du TiO2 sur le microbiote intestinal et sur les
interactions des bactéries COPEC et des cellules épithéliales intestinales par
des approches in vitro et in vivo dans le cadre de la carcinogénése colique. A
terme, ce travail apportera des données supplémentaires pour guider les
politiques actuelles sur I'utilisation du TiO2.

Delphine BOUCHER- Laboratoire M2Ish- CLERMONT fERRAND



Développement d’'un modele alternatif in vivo
pour I'évaluation des effets radiobiologiques lors
d’'une radiothérapie interne vectorisée

Bien qu’'efficace, elle ne fonctionne pas toujours chez tous les patients.

Pour mieux étudier son effet, les chercheurs utilisent des modeéles en laboratoire
qui sont souvent colteux et longs a mettre en place. C'est pourquoi notre projet
vise a développer une nouvelle méthode pour tester ces traitements.

Nous allons utiliser un modele alternatif basé sur des embryons de poulet, dans
lesquels nous ferons croitre des cellules cancéreuses issues du cancer du sein et
de la prostate. Ensuite, nous testerons un traitement déja utilisé contre le cancer
de la prostate, le ’Lu-PSMA, pour voir comment il agit sur ces tumeurs. Notre
objectif est de mieux comprendre les effets biologiques de la RIV et d'améliorer
les outils a disposition des chercheurs pour développer des thérapies plus
efficaces.

Si notre approche fonctionne, nous serons en mesure de proposer a la
communauté scientifique un nouveau modeéle d'étude pour I'évaluation des

effets radiobiologiques lors d’'une RIV.

Dr Elodie JOUBERTON -IM0OST - CLERMONT FERRAND



Les relations entre le vieillissement biologique du
patient et la tolérance aux theérapies ciblées : le modele
de leucémie myélolde chronique (VIBIO - TyK).

Le lien entre vieillissement et cancer est un axe majeur d’investigation de
nouveaux tests biologiques pouvant prédire les effets indésirables liés aux
traitements dans une population de plus en plus agée. Le vieillissement d'un
individu est actuellement évalué par son age dit « chronologique » calculé a
partir de sa date de naissance et grace a des scores cliniques de fragilité (vie a
domicile ou EPHAD, nombre de médicaments...). Cependant, ces deux parameétres
ne refletent que partiellement le vieillissement réel. Des études récentes se sont
intéressées au vieillissement d'un individu a I'échelle de ses cellules et ont permis
de définir de facon objective un age dit « biologique », qui prédit de facon plus
fiable I'état de santé actuel et futur. Notre équipe s'intéresse a un certain type de
cancer : 1a leucémie myéloide chronique, nécessitant un traitement a long terme
a l'origine d’effets indésirables peu preévisibles qui altérent la qualité de vie des
patients. Notre projet, qui déterminera I'dge biologique des patients atteints de
cette pathologie en analysant des parameétres du vieillissement directement au
coeur de leurs cellules (longueur des télomeéres et méthylation de I'ADN), pourrait
permettre de mieux anticiper le risque d’effets indésirable et de personnaliser
ainsi le traitement en choisissant la molécule la plus adaptée.

TCHIRKOV Andrei - EA 7453 Che - CLERMONT-FERRAND



Déréegulation du récepteur SCARBI, une piste
thérapeutique dans les métastases du cancer de
la prostate

Sur la piste du géne SCARBI qui pourrait représenter une cible thérapeutique
majeure dans le traitement du cancer de la prostate métastatique...

L'évolution du cancer de la prostate est tres variable selon les patients. Dans sa
forme métastatique, la thérapie de reference est un traitement anti-hormonal,
visant a bloquer l'action des androgénes. Bien que ce dernier donne de bons
résultats, il conduit systématiquement a un échappement thérapeutique.

Des données obtenues par notre équipe ont permis identifier que la deregulation
du géne SCARBI pourrait accélérer le développement de métastases dans ce
cancer. Dans le but d’'explorer cette piste, nous proposons de développer un
programme de recherche permettant de moduler I'expression de ce gene dans
des modeles de cellules tumorales prostatiques et d’évaluer sa contribution dans
le processus de dissémination métastatique. Nous souhaitons également évaluer
le potentiel du ciblage thérapeutique de la protéine SCARBI puisqu’il existe des
inhibiteurs spécifiques testés en essais cliniques pour d’autres pathologies.

Silvere BARON- IGRED - CLERMONT FERRAND



Optimisation, synthese et évaluation de nouvelles
molécules modulant le récepteur LXRb pour une
application au cancer de la prostate

Le cancer de la prostate est I'une des tumeurs les plus fréquentes chez les
hommes. Les formes avancées sont souvent traitées par hormonothérapie, mais
les cas de cancers résistants aux traitements hormonaux ne proposent que peu
d’alternatives. Pour pallier cette lacune dans l'arsenal thérapeutique, il est
essentiel de découvrir de nouvelles molécules permettant de cibler les
récepteurs impliqués dans la régulation de I'activité prostatique.

Le projet « Optimisation, syntheése et évaluation de nouvelles molécules
modulant le récepteur LXR beta pour une application au cancer de la prostate » a
pour T'objectif de développer une nouvelle gamme de molécules organiques,
inspirées d'une classe de substances naturelles dans le but de proposer un
nouveau traitement du cancer de la prostate métastatique. Ce projet unit
I'expertise de deux équipes en thérapie du cancer et chimie médicinale.

Pr. Pierre CHALARD (équipe COM, ICCF) et Pr. J.M. LOBACCARO (équipe NuReP, iGReD).



Nouvelles approches de biologie intégrative et spatiale
dans la découverte de biomarqueurs de récidive

metastatique du cancer du sein triple négatif

Le cancer du sein triple négatif (CSTN) représente 15 % des cancers du sein et
présente un risque élevé de rechute métastatique, notamment aprés une
chimiothérapie néoadjuvante (CTNA).

Ce projet étudie les cas de rechute rapide (CSTN-RR), caractérisés par une faible
immunité anti-tumorale et I'absence de biomarqueurs spécifiques. L'analyse a porté
sur des patientes traitées au Centre Jean Perrin entre 2009 et 2021, en évaluant la
réponse a la CTNA, les lymphocytes infiltrants (TILs) et des marqueurs comme HER2
et Soxl10. L'étude spatiale a révélé un microenvironnement tumoral
immunosuppressif dans les CSTN-RR, avec une forte expression de Tim-3, de
fibronectine et de marqueurs myéloides.

L’'analyse transcriptomique a montré des différences dans les voies de prolifération
et de réparation de I'ADN, ainsi qu'une augmentation des ARNmM associés aux
lymphocytes T CD8 épuisés. Ces résultats contribuent a une meilleure

compréhension des CSTN-RR et pourraient aider a identifier de futurs biomarqueurs.

Myriam KOSSAI - THESE de Doctorat de I'Université Clermont Auvergne -
école doctorale n°65 des Sciences de la Vie, Santé, Agronomie, Environnement (SVAE).
Spécialité de Doctorat : Biologie Santé -
Unité de recherche : UMR1240-IMoST-UCA-Centre Jean Perrin.
Directrice : Mme Nina RADOSEVIC-ROBIN. Co-Directrice : Frédérique PENAULT-LLORCA



Analyse protéomique spatiale en vue de I'identification
de biomarqueurs de réponse a I'avelumab dans les
carcinomes épidermoides de la téte et du cou dans le
cadre d'une étude translationnelle adossée a I'essai de
phase IITI REACH.

§)

Le role du systéme immunitaire est important dans les cancers ORL. La tumeur
altere la capacité de notre systéme immunitaire a I'éliminer. L'immunothérapie
est un traitement qui vise a restaurer l'activité de notre propre systéme
immunitaire pour combattre plus efficacement la tumeur. L'immunothérapie
pourrait augmenter I'efficacité de la radiothérapie, aussi la combinaison de ces
deux traitements est évaluée dans des essais cliniques. II manque des
biomarqueurs fiables qui seraient prédictifs de la réponse a ces traitements.
Dans le cadre de la prise en charge, des fragments de tumeur sont retirés par
chirurgie pour confirmer le diagnostic. Le fragment prélevé qui n'est pas
utilisé intégralement sera utilisé avec l'accord des patients a des fins de
recherche. Nous essaierons de comprendre le fonctionnement du systéme
immunitaire dans les tumeurs ORL de 277 patients traités par immunothérapie
et radiothérapie. Nous explorerons le role des cellules immunitaires dans les
tumeurs. Une meilleure compréhension du fonctionnement du systéme
immunitaire est nécessaire pour comprendre les réponses observées et tendre
vers une médecine personnalisée.

Julian BIAU - IMoST - Clermont Ferrand



Les financements de la Ligue Contre Le Cancer Auvergne
en 2024 : un soutien majeur a la recherche.
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A l'occasion de la journée de la recherche régionale de la Ligue Contre Le Cancer,
mercredi 10 avril 2024, Joel MATHURIN, Préfet du Puy-de-Dome, a preésidé la
cérémonie de remise des prix pour les équipes clermontoises financées, dans les
salons de la Préfecture. Organisée par le comité du Puy-de-Dome de La Ligue
Contre Le Cancer, cette cérémonie a permis de remettre 216 000 € aux équipes
de la région AURA. Cette somme est répartie avec un montant de 69 000 € pour
I'Allier, de 37 000 € pour le Cantal, et de 110 000 € pour le Puy-de-DOme. Pour
information, les comités auvergnats soutiennent également des projets de La
Ligue Nationale et les projets lauréats de I'appel d'offres ONCOSTARTER.

Les chercheurs issus des établissements universitaires (CHU et Centre Jean
Perrin) et de I'Université Clermont Auvergne ont pu présenter leurs travaux de
facon pédagogique. Ces travaux portent sur les cancers du sein, de la prostate,
du colon, , des CETEC, la leucémie myéloide chronique, le mélanome de
DUBREUILH,...
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et appuyer sur “accéder”. Puy-de-Dome !
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N'hésitez pas a nous contacter Si vous
souhaitez faire un don ou devenir membre
de notre équipe en tant que bénévoles !

Comité 63 de La Ligue Contre Le

@ 047319 29 49 O Cancer. 19, boulevard Berthelot
- 63400 Chamalieres



