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UNE ANNEE
PASSIONNANTE
ET FECONDE
NOUS ATTEND

ustave Roussy a connu en 2022 une année dynamique

sur tous les fronts. Notre recherche clinigue, pour ne citer

qgu'elle, s'est révélée au-dessus de son meilleur niveau, avec
plus de 5700 patients inclus dans des essais. Ma reconnaissance
infinie va a tous nos soutiens - donateurs, mécenes, partenaires -,
véritables piliers de nos succes et de nos avancées dans la lutte
contre le cancer. Je tiens également a rendre hommage a lI'ensemble
des équipes de I'Institut qui, ancrées au service des malades et de
leur famille, ont fait preuve d’'une résistance et d’'une résilience
remarquables. C'est grace a leur dévouement que nous avons atteint
le tres honorable 3¢ rang mondial des Centres de Lutte contre
le Cancer, derriere deux prestigieux centres américains.

Bien s(r, les ambitions du plan stratégique de Gustave Roussy

se poursuivent, avec de nombreux projets d'envergure déja
al'ceuvre. Nos dix programmes médico-scientifiques s'apprétent a
changer I'avenir des patients et & leur donner la possibilité d’accéder
précocement a des progres scientifiques concrets. Dans le méme
temps, des projets émergents voient le jour, préts a prendre bientot
leur releve afin que I'innovation ne s’essouffle jamais. Je vous laisse
découvrir les actions et transformations que nous entendons mener
atous les stades de la maladie, de la prévention a I'apres-cancer,

en passant par les parcours de soin les plus personnalisés.

Jai pleinement conscience de I'importance du levier que représente
votre formidable générosité et je vous en remercie une nouvelle fois
au nom de nos équipes et de nos patients.

Pr Fabrice BARLESI
Directeur Général de Gustave Roussy
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LATHERAPIE PIONNIERE « FLASH »
A LESSAI A GUSTAVE ROUSSY

a PME francaise Theryq a
L sélectionné Gustave Roussy
pour démarrer les essais
cliniques de ses prototypes de
radiothérapie révolutionnaire «flash ».
Cette radiothérapie délivre une dose de
rayonnement ultra-élevée dans un temps
de traitement ultra-court : 0,1 seconde
en une seule séance, ce qui permettrait
de remplacer toutes les séances de la
radiothérapie actuelle. Le tout, surtout,
en préservant les tissus sains. Une premiére
machine, baptisée Flashknife et destinée

a administrer une radiothérapie flash
superficielle sera mise a disposition a
I'Institut dans les semaines a venir et dédiée
aux cancers de la peau. Elle sera suivie par
un second appareil, le Flashdeep, capable
de soigner les tumeurs profondes (au-dela
de 3 cm), y compris celles que I'on ne peut
pas traiter actuellement sous peine
d’abimer les tissus sains. Gustave Roussy se
réjouit de ce partenariat, en ligne avec sa
volonté de délivrer des soins moins invasifs,
afin de préserver au mieux la qualité de vie
des patients. ®

GUSTAVE ROUSSY PARTENAIRE
DE LA CAMPAGNE

« WORKING WITH CANCER » WW'

our faire tomber
le tabou du cancer
au travail, la

Fondation Publicis

initie la campagne

« Working with cancer »

avec le partenariat de

Gustave Roussy et de I'association Cancer@Work.

Cette campagne de communication d’envergure veut inciter
les entreprises a s'engager a mettre en place des conditions
favorables au retour au travail des salariés atteints d’un
cancet.

A l'origine de cette action : le président du directoire de
Publicis Groupe, Arthur Sadoun, qui a choisi de rendre son
propre cancer public et a recu des milliers de témoignages,
d la suite desquels une étude Publicis Health a montré
que, pour 92 % des salariés, le soutien recu au travail
peut impacter de facon positive I'état de santé. L'enjeu

du maintien en activité et du retour au travail a toujours
été une préoccupation majeure pour Gustave Roussy

qui consacre a l'aprés-cancer I'un de ses projets médico-
scientifiques, Interval, ainsi que plusieurs travaux de
recherche. ®

Pour en savoir plus, rendez-vous sur
www.workingwithcancerpledge.com/ R

Cancer du rectum : une radiothérapie
permettant d'éviter la chirurgie

ustave Roussy se dote d'un dispositif de radiothérapie
de contact qui change la donne pour les patients. La
machine Papillon + délivre des rayons X de trés faible

énergie en application directe sur la muqueuse, permettant ainsi

de traiter des tumeurs superficielles comme les cancers de

la paroi du rectum, tout en préservant les tissus sous-jacents.
Autre avantage : éviter I'ablation du rectum - et dans certains
cas la mise en place d’'une stomie (poche). Les bénéfices

de laradiothérapie de contact ont été présentés au congres
américain de cancérologie (ASCO) 2022, tandis que
Gustave Roussy pilote un essai national visant a évaluer
I'intérét de cette approche chez des patients atteints de

tumeurs plus évoluées localement, toujours avec pour objectif

la préservation du rectum. Ces travaux, tout comme
I'acquisition de I'appareil Papillon +, sont financés grace
au précieux soutien des donateurs de Gustave Roussy. ®
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Lepigenetigue,

une voie

thérapeutique

d’avenir

Gustave Roussy a choisi de consacrer
un programme émergent a l'épigénétique,
porteuse de grands espoirs en cancérologie.

destiné a délivrer de nouveaux traitements

révolutionnaires.

remier centre euro-
péen de lutte contre
le cancer, troisiéme
meilleur hopital de
cancérologie au
monde*, Gustave
Roussy réunit excel-
lences médicale, scientifique et
technologique au service des
patients. Ses experts de renommée
internationale se mobilisent pour
mener a bien quatre missions : la
prévention, les soins, la recherche
et I'éducation, au moyen d’une
stratégie scientifique aussi pointue
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gu'avant-gardiste. La recherche se
veut plus que jamais fondée sur
I'anticipation pour éviter le cancer
et mieux le contréler. Dans ce
contexte, dix programmes médi-
co-scientifiques (PMS) ont été
lancés, quifontappel auxderniéres
avancées et donnent aux patients
la possibilité d’accéder précoce-
ment a des progrés scientifiques
concrets.

Les PMS de demain

Afin de faciliter I'émergence de

La Dr Sophie Postel-Vinay au sein de son laboratoire.

nouveaux projets matures qui
reposent sur des hypothéses déja
solidement étayées, le Comité
Stratégique de la Recherche
de Gustave Roussy a choisi d'iden-
tifier les travaux exploratoires
susceptibles de donner naissance
a des PMS d’envergure dans un
avenir proche, et nécessitant
donc d’étre encouragés. Trois
projets émergents prometteurs ont
ainsi été sélectionnés et seront
soutenus a hauteur de 250 K€
chacun, et ce grace au précieux
engagement des donateurs.



Une dotation qui leur permettra
de se doter des équipements
indispensables et de se structurer,
afin de devenir a leur tour des
programmes transformants pour
les patients.

Comprendre I'épigénétique

Parmi ces trois projets émergents
figurent les recherches sur I'épigé-
nétique de la Dr Sophie Postel-
Vinay, médecin-chercheur au sein
du DITEP** et dans l'unité de
recherche INSERM U981 «Prédic-

Epigénétique
Tandis que

la génétique
étudie les génes,
I'épigénétique
s'intéresse aux
changements
intervenant
dans l'activité

de ces génes.
Contrairement
aux mutations
qui affectent la
séquence d’ADN,
les modifications

épigénétiques sont

réversibles .

(source : INSERM)

médecin-chercheur au sein
du Département de l'Innovation
Thérapeutique et des Essais Précoces

Dipldomeée en oncologie
meédicale en 2010, Sophie
Postel-Vinay se forme aux
essais precoces et au
développement de nouveaux
médicaments au Royal
Marsden Hospital de Londres.
En 2018, elle obtient la bourse
ATIP-Avenir — Inserm Young

Group Leader et développe sa propre équipe de
recherche. Travaillant initialement sur l'interaction
entre réparation de l'ADN et immunité anti-tumorale,
elle étend ses recherches au remodelage de la
chromatine et aux sarcomes. Lobjectif principal de
son équipe de recherche est d'identifier de nouvelles
approches thérapeutiques, qui pourront ensuite étre
évaluées chez les patients dans le cadre d’'essais
cliniques a Gustave Roussy. En 2019, elle a obtenu le
Prix Irene Joliot Curie de 'académie des Sciences et
le Prix Gallet et Breton de l'académie de Médecine,
respectivement pour ses travaux de recherche
scientifique et clinique. Sophie Postel-Vinay est
l'auteure de pres d'une centaine de publications
meédicales et scientifiques et a recu en novembre
dernier une bourse d'excellence décernée par le
conseil européen de la recherche (ERC).

teurs moléculaires et nouvelles
cibles en oncologie». Au sein de
cette unité, elle dirige I'équipe
«Remodelage de la chromatine,
réparation de I'ADN et épigéné-
tique», qui vise a comprendre les
défauts de réparation de '’ADN et
la dérégulation épigénétique. Elle
cherche égalementa identifier de
nouveaux traitements pour spéci-
figuement cibler ces anomalies
dans la cellule cancéreuse, et a
évaluer, au travers de protocoles
cliniques, les traitements les plus
prometteurs chez les patients.

« ADN, code génétique qui
programme la cellule, est similaire
aux lettres des mots d’un livre »,
explique la Dr Postel-Vinay. « Pour
qu’une histoire soit compréhensible,
il faut que les mots soient correcte-
ment orthographiés et espacés, et
que le texte soit pourvu d’'une ponc-
tuation correcte. Dans la cellule
cancéreuse, 'ADN accumule les
fautes d’orthographe et la ponctua-
tion est altérée. Ces phénomenes
résultent respectivement de défauts
de réparation de 'ADN et d’une
dérégulation de I'épigénétique. Ils
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aboutissent au cancer carils faussent
le programme de la cellule. L'objectif
est donc d’indiquer a cette cellule
ou se trouve I'information, lui donner
des instructions pour la lire. On ne
change pas les lettres du livre, mais
on permet d la cellule d'évoluer et de
s‘adapter ».

De grands espoirs

Progresser danslaconnaissance de

OBJECTIFS DU PROGRAMME EMERGENT EPIGENETIQUE

Etudier les altérations épigénétiques

Identifier les cibles thérapeutiques
les plus efficaces

Déterminer le rdle
de Uépigénétique
dans la prévention
et U'apparition

des cancers

Générer des données précliniques qui amélioreront la prise en charge des patients (ouverture d'essais
cliniques dédiés, mise au point de méthodes d'analyse de l'épigénome, développement de nouveaux

I'épigénétique est primordial car
elle intervient a plusieurs étapes
du développement du cancer.
« L'épigénétique joue tout d'abord
un réle lors du passage d’'une cellule
normale a I'état tumoral, le «switch
oncogénique ». Puis elle agit sur
I'adaptabilité des cellules cancé-
reuses et notamment sur les
mécanismes de résistance aux
thérapies, qu'il nous faut parvenir
a comprendre, cibler et lever. Elle

bio marqueurs épigénétiques et de nouvelles thérapies ciblées).

Epigénétique & oncologie

Explorer le rdle du dysfonctionnement
épigénétique dans U'évolution de la tumeur,
son hétérogénéité, sa plasticité et sa
résistance aux traitements.

Alors que des traitements modulant 1'épigénétique avaient fait leurs preuves en hématologie
mais restaient inefficaces contre les tumeurs solides, un essai clinique mené par le Pr Antoine
Italiano, directeur du Programme de médecine de précision, apporte en 2020 la premiére preuve
de concept gu'un médicament d’'épigénétique peut montrer une activité antitumorale

dans certaines tumeurs solides présentant une anomalie épigénétique. Le tazémétostat
améliore la survie des patients atteints d'un sarcome épithélioide avancé ou métastatique

et permet d'obtenir des réponses positives chez des patients atteints d'un lymphome folliculaire.
Ces résultats ont conduit a un essai de phase Il puis a la validation du médicament. C'est le
début d'une montee de 1'épigénétique, qui devrait permettre d'ici 5 a 10 ans le développement

de plusieurs meédicaments innovants.
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est égalementenjeudanslapersis-
tance, c’est-a-dire la capacité des
cellules a rester dormantes, puis a
se réveiller en provoquant la
rechute du patient», détaille la
Dr Postel-Vinay. «Enfin, I'épigéné-
tique opére dans le microenvironne-
ment ot logent les cellules saines, les
cellules tumorales, mais aussi les
cellules immunitaires. Lorsque ces
derniéres laissent agir les cellules
tumorales, un défaut d'épigénétique
peut étre impliqué. Cet investisse-
ment correspond donc a un véritable
besoin médical ».

Gustave Roussy possede des
atouts essentiels au succes de ce
programme émergent, comme le
souligne la Dr Postel-Vinay. « L'Ins-
titut a doté ses plateformes de
recherche de machines de pointe
permettant de réaliser des observa-
tions al’échelle unicellulaire. De plus,
nous avons la chance de bénéficier
d’un lien transversal entre recherche
fondamentale et clinique, et de
pouvoir accéder a des médicaments
innovantsviale DITEP ». Elle ajoute :
«Je suis profondément animée par la
perspective de réaliser, a partir de
nos travaux de laboratoire, des
progrés thérapeutiques qui vont
directement bénéficier aux malades.
Nous tenons a remercier les patients
qui acceptent de se faire biopsier et
les donateurs qui nous soutiennent :
les analyses épigéniques coltant
trés cher, leur générosité accélére
considérablement nos découvertes ».
Avec a la clef, la perspective de
nouveaux traitements révolution-
naires.

* Selon le magazine Newsweek

** DITEP : Département d’Innovation
Thérapeutique et d’Essais Précoces
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ers une expertise toujours plus pointue

S travaux menés

ustave Roussy ont

fluit a des découvertes
ometteuses en matiére
de thérapies cellulaires.
Avec toujours une
longueur d’avance sur la
voie de I'excellence,
I'Institut lance a présent
un programme 100 %
dédié aux biothérapies,
associant étroitement
echerche et clinique.

WWW.GUSTAVEROUSSY.FR [ 7
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ontrairement aux médi-

caments fabriqués par

synthése chimique, les

biothérapies sont des
molécules produites a partir d'une
cellule ou d'un organisme vivant.
Elles agissent de maniére trés
ciblée contre les cellules cancé-
reuses et mobilisent le systéme
immunitaire des patients, associant
ainsi deux concepts thérapeu-
tiques venus métamorphoser la
prise en charge des cancers ces
dernieéres années : la médecine
moléculaire et I'immunothérapie.
Particulierement prometteuses, les
biothérapies pourraient permettre
de soigner des personnes ne
pouvant pas bénéficier de ces deux
innovations, par exemple dans le
cas d'intolérance a leurs toxicités,
de cancers rares ou trés avancés.
Parmi elles figurent les thérapies
cellulaires, qui consistentaréinjec-
ter aux malades des cellules géné-
tiquement reprogrammées pour
aider leur organisme alutter contre
les tumeurs.

Une innovation
Gustave Roussy

Le concept méme de 'une de ces
thérapies cellulaires, baptisée
«Cheval de Troie thérapeutique »,
unique au monde, est né dans les
laboratoires de Gustave Roussy
au sein de l'unité de recherche
INSERM « Mort cellulaire, Inmunité
et Innovation Thérapeutique », diri-
gée par le Dr Jean-Luc Perfettini.

Son équipe ceuvre 3 comprendre
comment les tumeurs échappent
rapidement au systéme immuni-
taire,aleverlesfreinsdelaréponse
immunologique innée et a cibler
génétiquement les points de
contréleimmunitaire, en modifiant
génétiquement les cellules du
patientafindelesarmer pour lutter
contreles cellules tumorales, avant
de les réinjecter a la maniére du
fameux cheval de bois qui s’intro-
duisit dans Troie en dissimulant ses
soldats.

‘ A Gustave Roussy, nous inventons l'objet
thérapeutique, puis nous nous entourons

des meilleurs talents pour délivrer

un méedicament de qualité et conforme

aux aspects réglementaires, prét a étre

administré aux patients suivis a l'Institut.

”

DRJEAN-LUC PERFETTINI,
DIRECTEUR DE LEQUIPE

DE RECHERCHE INSERM

«MORT CELLULAIRE, IMMUNITE

ET INNOVATION THERAPEUTIQUE »

8 / MARS 2023 GUSTAVE ROUSSY&
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- Un cluster pour inventer la cancérologie

- de demain

et de la Prévention, Roland Lescure, ministre de I'Industrie, Sylvie Retailleau, ministre de I'Enseignement

supérieur et de la Recherche et Valérie Pécresse, présidente de la Région lle-de-France.

Transformer l'excellence de la recherche frangaise contre le cancer en solutions diagnostiques et
thérapeutiques développées en France : telle est 'ambition du Paris Saclay Cancer Cluster (PSCC),
créé par Gustave Roussy, I'Inserm, l'Institut Polytechnique de Paris, Sanofi, et I'Université
Paris-Saclay. Installé a deux pas de Gustave Roussy, ce biocluster dédié a l'innovation s'appuie

sur un écosysteme réunissant les acteurs clefs de I'oncologie en Europe, des hépitaux aux
universités, en passant par les start-ups, les industriels, les investisseurs, les organismes nationaux

de recherche, les autorités publiques et, bien sur, les patients.

En offrant aux chercheurs et développeurs les plus prometteurs l'acces aux meilleures expertises
et a un ensemble de services et de plateformes, le Paris Saclay Cancer Cluster aspire a rendre
l'innovation en cancérologie plus prédictive et efficace. Ce nouvel écosystéme ambitionne
d’accélérer la mise a disposition de nouveaux traitements et l'amélioration du parcours de soins,
de l'espérance et de la qualité de vie de nombreuses personnes atteintes de cancer.

Jusqu'alors, seuls deslymphocytes
T génétiquement modifiésappelés
CAR-T cells, parvenaient a recon-
naitre puis éliminer les cellules
cancéreuses, et uniguement dans
les cancers dusang. C'est pourquoi
I’équipe du Dr Perfettini s'est inté-
ressée a un autre type de cellule
immunitaire : les monocytes. «Ce
sont de meilleurs vecteurs, car ils
disposent d’'une aptitude naturelle a
aller s’exprimer directement dans
une tumeur solide», explique le
Dr Perfettini. « Nous avons identifié
une protéine qui rétablit la capacité
desmonocytesa “manger” les cellules
cancéreuses lorsqu’elle est surexpri-
mée. Ainsi, notre équipe a pu repro-

Organoides,

ce sont de mini-
organes développés
par les chercheurs
d partir de cellules
prélevées sur les
patients, destinés

d reconstituer
I'environnement
tumoral a I'exactitude
afin de tester

des traitements.

grammer des monocytes en
laboratoire en augmentant ['expres-
sion de cette protéine et a constaté
qu'ils parvenaient alors a atteindre
les sites tumoraux et a phagocyter
les cellules cancéreuses, induisant
une réduction de la tumeur et un
allongement de la survie. Ces
premiers résultats représentent une
nouvelle opportunité de traiter les
patients localement et un grand
espoir d'augmenter l'efficacité des
traitements du cancer. Nous ceuvrons
a présent a la preuve préclinique de
ce concept sur des modéles inno-
vants, tels que les organoides de
tumeurs de patients, mais également
sur des modeles classiques et sur

J/ SOIGNER |

des tumeurs agressives pour
lesquelles les traitements actuels
restent trés limités, comme les
cancers du sein HER2+ et triple
négatifs, le cancer du pancréas ou
encore le glioblastome ».

Un programme émergent
dédié aux biothérapies

Pour se placer a la pointe de la
nouvelle génération de thérapies
cellulaires et de biothérapies,
Gustave Roussy a choisi de
leur consacrer pleinement un
programme émergent*. A l'affiche
de ce projet : un essai clinique,
descollaborationsavec des centres
internationaux et la création de
ICE (Immune Cell Enhancers), une
unité clinique qui disposera de sa
propre équipe derecherche consa-
crée aux biothérapies.

« Cette unité de recherche ambi-
tionne de réunir toutes les expertises
scientifiques de Gustave Roussy, pour
aller de la découverte au médica-
ment», résume le Dr Perfettini.
L'unité ICE, sera directement asso-
ciée aux essais cliniques ouverts a
I'Institut. « Etre chercheur a Gustave
Roussy, c'est étre impliqué dans les
problématiques des cliniciens. Il est
pour nous essentiel d’avoir connais-
sance de leurs besoins, afin d'étre
proactifs, de déployer une recherche
d impact rapide et de travailler main
dans la main pour les accompagner
au mieux. C'est grdce a cette étroite
collaboration que nous parvenons a
porter des projetsinnovants et a visée
concrete pour les patients ». ®

* Voir page 4 pour mieux comprendre
le concept de programme émergent.
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Hématologie :
INntercepter
les risques de

second cancer

Gustave Roussy est présent a toutes
les étapes de la maladie. Dans l'aprés-
cancer, le programme émergent Clonal
Interception ambitionne de détecter
précocement la possible apparition
d’une leucémie induite par de
précédents traitements anticancéreux,
pour mieux la prévenir.

ustave Roussy est pleinement investi

dans la lutte contre le cancer a toutes

les étapes de la maladie. C'est donc en

toute logique que le troisieme projet
émergent sélectionné par son Comité Stratégique
de la Recherche est consacré a des travaux en lien
a la fois avec la prévention et avec l'aprés-cancer.
Il sagit du programme «Clonal Interception», dirigé
par le Dr Jean-Baptiste Micol, hématologue et
spécialiste des hémopathies myéloides et des leucé-
mies. Composé d’'une équipe multidisciplinaire
constituée de médecins et de chercheurs Inserm,
le programme est dédié a la problématique des
seconds cancers et plus particulierement des cancers
du sang apparaissant a la suite de traitements recus
pour soigner un premier cancer. Ces hémopathies,
qualifiées d'induites, peuvent prendre la forme d’'une
leucémie aiglie myéloide ou d'un syndrome
myélodysplasique.

Ces cancers hématologiques induits sont des cancers
rares : ils touchent moins de 1% des patients traités

10 / MARS 2023 GUSTAVE ROUSSY&
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Les hémopathies
regroupent les
maladies du systéeme
hématopoiétique,
qui concerne la
production et les
composants du sang.
Ces hémopathies
sont dites malignes
lorsqu’elles sont
cancéreuses

(voir encadré sur

les leucémies
myéloides).

par chimiothérapie ou radiothérapie. lls méritent
cependant toute I'attention des chercheurs, au regard
du nombre de malades croissant bénéficiant de ces
approches thérapeutiques. On estime en effet que
3,8 millions de personnes vivent aujourd’huien France
avec un diagnostic de cancer. Le nombre de patients
atteints de leucémie aiglie induite représente par
ailleurs 10 a2 20% de I'ensemble des cas de leucémie
aiglie, tandis que le surrisque de déclarer ces hémo-
pathies est cing fois plusimportant chezles personnes
ayant déja eu un premier cancer, traité par chimio- ou
radiothérapie, que dans la population générale.

Lavénement de la biologie moléculaire

« La thématique des leucémies induites a toujours suscité
un intérét particulier a Gustave Roussy», explique le
Dr Jean-Baptiste Micol, «mais elle n'a jamais fait l'objet
d’'unprogramme de recherche dédié carjusqu'a récemment,
les techniques ne nous permettaient pas d'aller au-dela de
I'observation. Il y a quelques années, I'avenement de la
biologie moléculaire a révolutionné notre compréhension
de ces maladies, nous permettant de décrypter les méca-
nismes responsables de leur apparition, de collecter des
données sur cette thématique et d’étre bientét en capacité
d’agir pour prévenir ces seconds cancers. »

La sensibilité accrue des techniques de séquencage a
haut débit (Next-Generation Sequencing ou NGS) a
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myéloide aigue?

Qu'est-ce qu'une leucémie

Notre sang est composé de différents types de cellules qui jouent toutes

un réle physiologique majeur. Ces cellules, toutes produites a partir des cellules
souches hématopoiétiques, sont fabriquées et renouvelées en permanence
grace a un processus physiologique assuré par la moelle osseuse :
l'hématopoiese. Une leucémie aigue myeéloide survient lorsque ce processus
se dérégle et que des cellules sanguines immatures qui ont acquises

des mutations prennent l'avantage au détriment des cellules normales,

les empéchant alors d’accomplir leurs fonctions.

On dénombre 5000 nouveaux cas de leucémies aigues par an en France, dont
10 % sont dites induites (apparues a la suite de traitements regus pour soigner
un premier cancer). Ces leucémies sont associées a un sombre pronostic, d'ou
la nécessité absolue de les intercepter précocement, en parvenant a identifier

en amont les patients a haut risque.

permis aux chercheurs de caractériser de facon
quasi-complete les hémopathies myéloides en identi-
fiant de nombreuses mutations en cause. Paralléle-
ment, ces techniques de pointe ont mis en évidence
ces mémes mutations chez des personnes quin’étaient
pas atteintes de maladies hématologiques. «C'est ce
que nous avons appelé 'hématopoiese clonale de signifi-
cation indéterminée ou CHIP (Clonal Hematopoiesis of
Indeterminate Potential)», poursuit le Dr Micol. De
premiéeres études ont montré que certaines CHIP
pourraient étre prédictives de la survenue d’hémopa-
thies malignes myéloides ou lymphoides ; par ailleurs,
les chercheurs ont aussi découvert que le mécanisme
d'apparition des leucémies myéloides s’avérait long et
progressif, et que la plupart des personnes déclarant
un deuxiéme cancer présentaient déja un terrain
propice a son apparition plusieurs années auparavant.
Cequilaisserait'opportunité de détecter précocément
ces pathologies largement en amont.

S'il n'existe pas encore de dépistage systématique de
ces CHIP, le développement de la biopsie liquide,
réalisée a partir d’'une simple prise de sang dans le
cadredelaprise encharge d'un premier cancer, permet
d'identifier la présence de génes mutés sur 'TADN
circulant. « La multiplication des biopsies liquides dans le
cadre du diagnostic du cancer permet de détecter de facon
fortuite les patients porteurs d’'une mutation de CHIP »,
détaille le Dr Micol. « Tous les patients présentant une

La CHIP décrit
I'identification d’une
ou plusieurs mutations
dans les cellules
hématopoiétiques

de personnes ne
présentant pas

de pathologie
hématologique.

LADN libre circulant
est une fraction
d’ADN circulant dans
le plasma sanguin
suite au processus de
dégradation cellulaire.
Il peut s’agir de cellules
saines ou tumorales,
dans ce dernier cas

on parle alors dADN
tumoral circulant.

J/ PREVENIR]

CHIP (environ 25 % des patients traités pour un cancer)
ne développeront heureusement pas une maladie héma-
tologique, il nous faut donc déterminer lesquels sont a
risque et lesquels ne le sont pas ».

Prédire et prévenir les leucémies aigiies

Enligne de mire:I'élaboration d’une véritable stratégie
de prévention. «Lobjectif est de comprendre quels
patients porteurs de CHIP sont susceptibles de développer
une leucémie, d'identifier des marqueurs prédictifs et de
détection précoce et de mettre au point un programme
d’intervention pour prévenir ou retarder I'apparition de
cetteleucémie », résumele Dr Micol, quitientarappeler
gu'il n'est absolument pas question de remettre en
cause les traitements indispensables du cancer que
sontlachimiothérapie et laradiothérapie, trés efficaces
et dont les toxicités sont en voie de diminution.

Dans le cadre du programme une cohorte de
115 patients atteints de CHIP & haut risque sera
suivie a Gustave Roussy tous les six mois durant au
minimum trois ans. Porteur de grands espoirs, le
projet est financé par les donateurs de I'Institut,
sans la générosité desquels ces recherches ne pour-
raient progresser aussi rapidement, au bénéfice
immédiat des patients. ®
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Le don sur succession
pour combattre le cancer

Le saviez-vous ? Le don sur succession
peut permettre de prolonger 'engagement
du défunt pour une cause qui lui était
chére mais aussi de limiter des droits de
succession parfois difficiles ou impossibles
a payer. Zoom sur un mode de soutien
avantageux parfois méconnu.

12 / MARS 2023 GUSTAVE ROUSSY&
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haque don, quelle que

soit sa forme, repré-

sente un pas supplé-

mentaire sur le chemin
de la lutte contre le cancer. La
générosité des donateurs, parte-
naires et mécénes de Gustave
Roussy change véritablement la
donne pour les patients car elle
permet aux médecins et cher-
cheurs del'lnstitut de prendre une
longueur d'avance sur la maladie
en actionnant une clef indispen-
sable : celle de l'innovation. Les
libéralités en particulier - legs,
donations et autres assurances-vie
- leur offrent la possibilité de

Marie-Louise
et Patrick H.,
donateurs

otre souhait de réaliser
(( un don sur succession a été
spontané. Cet argent, nous

l'avons hérité de notre frere/beau-frere
décédé al'age de 62 ans. Atteint

d'un cancer de la prostate, il était pris

en charge a Gustave Roussy et a toujours
été accueilli avec soin et beaucoup
d'attention. Ce qui a motivé notre geste,
c'est la confiance que nous avons dans
les équipes de médecins et de chercheurs
de l'Institut pour réussir a faire avancer
la recherche rapidement. La possibilité
de faire un don sur succession n'est
malheureusement pas connue. Il nous
semble important de communiquer

sur ce sujet qui, outre le fait qu'il permet
de bénéficier d'un abattement fiscal,
peut étre un véritable booster pour la
recherche et sauver des vies.»

financer des projets prometteurs
qui ne sauraient bénéficier de
soutiens institutionnels, car encore
trop émergents, et de poursuivre
des programmes d’envergure
présageant de grandes décou-
vertes et voués a sauver toujours
plus de vies.

Parmi ces libéralités, le don sur
succession s'avere étre un disposi-
tif particuliéerement intéressant
dont on ne connait pas toujours
toutes les ficelles. La perte d'un
étre cher est une étape doulou-
reuse de la vie, quelle soit prévi-
sible ou soudaine. Et il peut arriver
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Patrimoine légué a DROITS - L
Mme L. par Mme A. DE SUCCESSION Patrimoine net legué
Maison a rénover 72000 € 0€
m DON Hors abattement Mme L. ne dispose pas de la
120 000¢ [ )

SUR SUCCESSION @ e somme nécessaire au paiement
i = des droits de succession,
A GUSTAVE ROUSSY Liquididés 1€ (H o?sual?agtgnint] elle doit refuser Uhéritage.

Maison & ré Pas de droits Don de la valeur de la
AVEC QY AoV de succession maison a Gustave Roussy
120 000¢ car donation de la maison

SUR SUCCESSION @ _ (=) @

A GUSTAVE ROUSSY B 90000 € 60 000 € 3 Mme L
Liquididés 150 000€ (Hors abattement) )

Bon a savoir

= Le (égataire ou U'héritier peut donner a Gustave Roussy tout ou partie des biens
recus du défunt et bénéficier ainsi d'un abattement sur le montant de la
succession égal a la valeur des biens donnés, a titre définitif et en pleine

propriété.

= Le don sur succession doit impérativement étre réalisé dans les 12 mois suivant
le déces de la personne dont la succession est ouverte, pour permettre

['application de 'abattement.
= Son montant n'est pas plafonné.

= [Un'est pas cumulable avec le bénéfice de la réduction de U'lmpét sur le Revenu,
ni avec celui de la réduction de U'lmpdt sur la Fortune Immobiliére.

que I'héritage qui résulte de ce
deuil se révéele source de difficul-
tés, notamment lorsque celui-ci
provient d'un parent éloigné ou
d’une personne sans aucun lien de
parenté. Dans ces cas de figure en
effet, les droits de succession
exigibles peuvent atteindre jusqu’a
55% (quand il s'agit d’'un parent
éloigné) et méme jusqu'a 60% (en
I'absence de lien de parenté) du
montant de la succession.

Le don sur succession offre la
possibilité & I'héritier de donner
tout ou partie de son héritage a un
organisme habilité a recevoir des

*Droits a payer en lignée indirecte

legs tel que Gustave Roussy, et de
réduire ainsi les sommes a payer a
I’Etat tout en soutenant une cause
chére a son ceeur et/ou a celle du
défunt. Ce dispositif peut s'appli-
quer aussi bien a des liquidités
qu'aux dons en nature, par
exemple un bien immobilier.
L'abattement fiscal consenti
correspond 3 la valeur nominale
du don dans I'hypothése d'une
somme d’argent, et a la valeur des
biens évalués par le notaire a la
date du décés dans I'hypothese
d’'un don en nature (immobilier,
mobilier, ceuvres d’art) ou encore
un don de titres.

Mode d’emploi
= Contacter Gustave Roussy pour nous informer de votre souhait de donner tout
ou partie de votre héritage.
= Le notaire procéde aux formalités de donation.
= Gustave Roussy enregistre votre don et vous fournit :

« Soit une attestation vous permettant de ne pas payer de droits de mutation
a titre gratuit dans le cadre de la succession des biens donnés (4 joindre
avotre déclaration de succession).

« Soit un regu fiscal spécifique attestant du montant et de la date de votre don
et permettant une déduction fiscale de 66 % du total des versements dans la
limite de 20 % de votre revenu imposable.

L'occasion d’apporter sa pierre a
I'édifice de la cancérologie de
demain, en choisissant en
conscience une institution solide,
fiable et reconnue tant en France
qu’a I'échelle internationale pour
son expertise et ses découvertes
révolutionnaires. ®

UNE EQUIPE DEDIEE A VOTRE ECOUTE

» Mathilde Hérault

Responsable du développement
des libéralités et de la relation testateurs

@0142 1157 86/ 07 64 63 05 92
> mathilde herault@gustaveroussy.fr
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L'ACTU DE LA COLLECTE J4

Portons haut les Projets Médico-Scientifiques
de Gustave Roussy

es principales marques de

fabrique de Gustave Roussy?

Une infaillible volonté d’inno-
ver, un souci permanent d’optimiser
le parcours des patients, une inter-
connexioninégalée entre les équipes
de recherche et de soin, et... une
ambition sans borne de guérir le
cancer.

Pour s’en donner tous les moyens,
I'Institut a bati un plan stratégique
novateur, autour de programmes
médico-scientifiques majeurs, por-
teursd'immenses espoirs et destinés
a construire la cancérologie de
demain. Objectif : fédérer les meil-
leurstalents médico-scientifiques et
exploiter de nouvelles approches
technologiques pourredonnerespoir
a toutes les personnes vivant avec
un cancer. Gustave Roussy réinvente
sa facon d’accompagner les patients
et de les soigner, d’explorer de nou-
velles voies de recherche et de col-

laborer:vers|'ultra-personnalisation
en cancérologie.

Ces projets médico-scientifiques
nécessitent des investissements ala
hauteur des avancées qu'ils pro-
mettent. Aussi avons-nous plus que
jamais besoin de vous pour accélérer
leur progression afin qu’ils bénéfi-
cient au plus tét aux patients.

Vous avez un don pour les grands
projets ? Agissez a nos cotés tout
en réduisant votre impot.

En faisant un don déductible de
I'impét sur la fortune immobiliére
(IF1), de I'impét sur le revenu (IR) ou
de I'impdt sur les sociétés (IS) a
Gustave Roussy, vous redonnez
espoir aux 47000 patients atteints
d’'un cancer que nous soignons
chaque année et financez une
recherche de pointe pour défier les
pronostics les plus sombres. ®

14 / MARS 2023 GUSTAVE ROUSSY&
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MARIELLE ET BRUNO K.,
DONATEURS DEPUIS 2016

ous sommes
<< Nengagés dans
la lutte contre le

cancer car c'est une cause qui
nous concerne tous, personnellement ou a travers
nos proches, amis, relations. Et si le cancer est quelque
chose d’'insupportable, le cancer de l'enfant est juste
inacceptable. Aussi soutenons-nous plus
particulierement la recherche sur les cancers
pédiatriques : en tant que parents cela nous a semblé
une évidence, il faut absolument parvenir a les guérir
dans les années a venir. Pour qu'un don ait du sens,
il doit aussi s'inscrire dans la durée : c’est pourquoi
nous sommes donateurs depuis plus de six ans
maintenant. Nous avons choisi Gustave Roussy pour
son sérieux et son objectif clair qui affiche un espoir
dans le temps. Les médecins et chercheurs de I'Institut
donnent du sens a nos dons, qui eux leur offrent les
moyens de faire en sorte que le cancer puisse étre
vaincu au 21¢ siécle ou le plus tot possible. »

R CALENDRIER IFI 2023 «:ooovoveees

Depuis la Loi de Finances 2018, I'imp6t de Solidarité
sur la Fortune, ISF, est remplacé par I'lFI : I'lmp6t sur

la Fortune Immobiliére. L'IFl concerne uniquement les
contribuables dont le patrimoine immobilier non affecté
a l'activité professionnelle est supérieur a 1,3 million
d’euros.

Plusieurs dates limites de déclarations IFl sont
disponibles en fonction de votre mode de déclaration
et de votre lieu de résidence.

e POUR UNE DECLARATION EN LIGNE :

-23 MAI* POURLAZONE1:
départements 01 3 19 et non-résidents

-30 MAI* POURLA ZONE 2:
départements 20 a 54

-07 JUIN* POURLAZONE 3:
départements 55 a 95 et les DOM TOM

¢ POUR UNE DECLARATION PAPIER
- LE 18 MAI* 2023 (A MINUIT)

* Sous réserve de confirmation par la Direction générale des
Finances publiques.



LETOILE DE MARTIN
L UN IMMENSE MERCI_

ODYSSEA PARIS
[ LES INSCRIPTIONS SONT OUVERTES |

Courons ensemble contre le cancer du sein !
Que vous choisissiez de vous engager seul(e) ou
a plusieurs, en famille et/ou entre amis, voici
deux dates a marquer sur votre calendrier :

les samedi 30 septembre et dimanche

1¢r octobre 2023 s'élancera a nouveau la plus
grande course caritative de France, dédiée a la
lutte contre le cancer du sein a Gustave Roussy.
Sélectionnez votre format préféré - 5 km /

10 km, course / marche, chronométrée ou pas -
et rendez-vous sur I'esplanade du Chateau de
Vincennes. Vous préférez participer a distance ?
Le mode connecté vous le permet. Et pour
partager ces moments avec vos enfants, optez
pour le 1 km «Je cours pour Maman» et la célébre
Zumba solidaire. Pensez a nous rendre visite une
fois sur place, nos équipes seront ravies de vous
accueillir sur le stand de Gustave Roussy !
Rappelons que la course Odysséa Paris 2022 a

/ LACTU DE LA COLLECTE

réuni pas moins de 34000 inscrits : une
mobilisation de taille qui a permis de reverser la
somme record de 605000 € a Gustave Roussy,
contribuant ainsi a atteindre un total de

5,5 millions levés en 13 ans au profit de la lutte
contre le cancer du sein menée a I'Institut.

1= Tarifs d’inscription (date limite : 24/09/2023)
¢ Au Chateau de Vincennes

1 km enfants «Je cours pour Maman» ....... 10€
Zumbasolidaire ......................... 15€
5 km marche solidaire non chronométrée ... 18€
(tarifs préférentiel de 12 € entre 5 et 15 ans inclus)

5 km course / marche non chronométrée ... 25€
(tarifs préférentiel de 12 € entre 5 et 15 ans inclus)

10 km chronométré .......................... 30€
¢ La course a distance connectée

S5kmconnecté ..., 20€
10kmconnecté ... 20€

A travers son rattachement a I'Université Paris-Saclay, I'Ecole
des Sciences du Cancer percoit la taxe d'apprentissage,
imp6t da par les entreprises qui participe au financement
des dépenses nécessaires au développement des formations
technologiques et professionnelles.

La taxe d’'apprentissage permet aux étudiants et aux
professionnels de santé de I'Ecole des Sciences du Cancer,
d’investir dans des salles de cours multimédia, d’accéder
aux plateformes de séquencage et de bénéficier

Association pionniére dans le financement de la recherche sur les
cancers de I'enfant, LEtoile de Martin a tiré sa révérence apreés seize
années de travail acharné et de magnifique générosité. Gustave
Roussy tient a renouveler a ses fondateurs Servanne et Laurent
Jourdy, a sa marraine Estelle Denis, ainsi qu’a ses nombreux
bénévoles ses chaleureux remerciements et sa reconnaissance
infinie. Grace a eux tous, plus de 4,5 millions d’euros ont été reversés
en faveur de la recherche contre les cancers pédiatriques a I'Institut,
permettant de mener a bien de grands projets de recherche. Bien
que l'aventure s'achéve, leur action restera pour tous une source
d'inspiration, pour que chaque enfant malade puisse «espérer et
grandir sans cancer». Une ambition que Gustave Roussy poursuivra
sans relache et avec détermination au travers son programme
médico-scientifique CRESCENDO et sa campagne « Guérir le cancer
de I'enfant au 21¢ siécle », présidée par Frédéric Lemos.

d’abonnements a des revues scientifiques expertes en
cancérologie.

Rendez-vous sur

pour découvrir comment transformer votre taxe d’apprentissage
en formations d’excellence en oncologie et en innovations
contre le cancer!

POUR EN SAVOIR PLUS

» Alexia Nerfie
Responsable administrative
de l'Ecole des Sciences du Cancer

Q0142 11 41 51
X taxe-apprentissage@gustaveroussy.fr
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En faisant un don a Gustave Roussy ou a sa Fondation, vous nous permettez de soigner chaque patient

de facon ultra-personnalisée.

Depuis 100 ans, les médecins, les chercheurs et les soignants
de Gustave Roussy dédient toute leur énergie pour remporter
de nouvelles victoires contre le cancer. En faisant un don
déductible de Uimpot sur la fortune immobiliere, de lUimpot
sur le revenu ou de U'impot sur les sociétés a Gustave Roussy,
vous redonnez espoir aux 48000 patients atteints de cancer
que nous soignons chaque année et financez une recherche de
pointe pour défier les pronostics.

© 75% de votre don sont déductibles de U'impadt sur la fortune
immobiliére, dans la limite de 50000 €.

® 66% de votre don sont déductibles de U'impot sur le revenu,
dans la limite de 20% de votre revenu imposable.

® 60% de votre don sont déductibles de U'impdt sur les sociétés,
dans la limite de 0,5% du chiffre d’affaires.

LA FORCE DE VOTRE DON, LA TRANSPARENCE DE NOS ACTIONS

Depuis 2009, Gustave Roussy et sa Fondation bénéficient de l'agrément «Don en
confiance » délivré par le Comité de la Charte. Cet agrément atteste de la transparence
des procédures de collecte et de la bonne gestion des dons.

VOTRE CONTACT PRIVILEGIE

Anne-Sophie de Boissard
Responsable Relations Grands Donateurs

0142115474
anne-sophie.de-boissard@gustaveroussy.fr

Faites un don sur www.gustaveroussy.fr/don-ifi

GUSTAVE/ | vrEspoRr
ROUSSY |DEGUERIR

CANCER CAMPUS I\ LE CANCER

GRAND PARIS A UN NOM.



