Voici peu, il allait encore a
I'école. A présent, il dirige le
-nouveau Luxembourg Centre
for  Systems  Biomedicine
(LCSB) de 1'Université de
Luxembourg. Plus sérieuse-
ment, le Prof. Dr. Rudi Bal-
ling a derriére lui prés de 40
années d'expérience dans la
recherche. lors des neuf der-
nieres, il fut le directeur du
centre Helmholtz de recher-
che sur les infections a
Brunswick, lors des sept pré-
cédentes, il a dirigé I'Institut
de génétique des mammifa-
res de l'actuel centre Helm-
holtz de Munich.

B Quant aux années précéden-
tes, il les a également passées
dans des institutions scientifi-
ques d'envergure — le cycle d'étu-
des qu'il vient de suivie au MIT
(Massachusetts Institute of Techno-
logy) lui a uniquement servi 2
rafraichir ses connaissances ma-
thématiques. Car a la différence
de nombreux autres domaines de
recherche, la biomédecine Systé-
mique est une spécialisation, qui
saccompagne en réalité d'une
déspécialisation —la rencontre de
domaines de spécialisation indi-
viduels. A cbté de la biologie, de
la médecine et de la chimie, les
mathématiques entrent égale-
ment dans la méme catégorie.

«Au cours des derniéres 50 a
100 années, la science s'est
consacrée avec minutie aux dé-
tails de systémes complexess, dé-
clare Balling. «L'on a examiné un
géne ou une protéine. La théorie
systémique, en revanche, sou-
haite considérer les systémes res-
pectifs dans leur globalité.»
L'exemple du foie nous permet
de Il'illustrer: l'organe est un sys-
téme en soi, mais il revét de plus
petits systémes, comme par
exemple les vaisseaux sanguins
du foie ou le groupement des
cellules du canal biliaire. Mais
l'organe foie est a son tour égale-
ment une partie intégrante d'un
systéme bien plus grand, celui du
corps humain.

Les fondements de la bioméde-
cine systémique sont les dénom-
més «omiques», des domaines
scientifiques spécialisés qui s'oc-
cupent en profondeur des com-
posants individuels des systémes
biologiques. ' Ainsi, I'on ‘analyse
en génomique la totalité de tous
les génes tandis que la protéomi-

que s'occupe des protéines. La -

métabolomique, quant a elle,
traite des voies métaboliques de
l'organisme. Tous ensemble, ils
se fondent dans la biomédecine
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systémique: «Nous nous occu-
pons aussi bien des composants
individuels proprement dits que
des interactions entre les compo-
sants. Ce n'est qu'a ce moment I3
que nous comprenons la fonc-
tion globale des systémes biolo-
giques et que nous savons de
cette maniére comment les mala-
dies apparaissent et comment
nous pouvons les empécher ou
les soigner.»

Un autre facteur est la dynami-
que d'un systéme, en d'autres
termes comment, quand, ou et 3
quelle vitesse quelque chose se
déroule. Ainsi, une réaction de
l'organisme 3 une stimulation
environnementale peut s'effec-
tuer dans un délai se chiffrant en
secondes, en minutes, en jours,
en semaines, en mois ou méme
en années.

Seules les quantités énormes
de données, auxquelles les omi-
ques ont contribué au cours des
derniéres années, comme par
exemple le séquengage du gé-
nome humain, permettent cet
examen global. Un objectif es-
compté de la biomédecine systé-
mique est de comprendre les dif-
férences génétiquement condi-
tionnées entres les &tres humains
etde pouvoir établir des diagnos-
tics trés personnalisés sur cette

base. Balling explique cela a

.laide de ‘Thypertension arté-

tielle: «Au minimum 10 % de la
population est concernée, les
causes précises varient, Malgré
cela, l'on prescrit généralement
presque toujours des blogueurs
ACE en vue du traitement bien
que ces derniers ne soient pas
efficaces auprés de 20 3 30 % des
patients et qu'ils entrainent des
effets secondaires chez d'autres
patients de l'ordre de 52 10 %, La
biomédecine systémique = doit
permettre a l'avenir de poser un
diagnostic précoce plus indivi-
dualisé et de traiter toutes les
maladies possibles.» Mais les ma-
ladies ne dépendent pas seule-
ment d'une prédisposition géné-
tique, mais aussi d'influences en-

virorinementales  sans = cesse
changeantes.
«Peu importe combien ' de

diagnostics génétiques il peut y
avoir: notre vie n'est pas complé-
tement déterminée par nos gé-
nes. La biomédecine systémique
essaye purement et simplement
d'aider le médecin en cas de forte
Vraisemblance ou d'apparition
d'une maladie», dixit Balling.
Un domaine de spécialisation
du LCSB concernera les réactions
de l'organisme en cas d'inflam-
mation, plus particuliérement en
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ce qui concerne les maladies de
Parkinson et d'Alzheimer. Les in-
flammations sont un processus
biologique, qui est plus courant
dans l'organisme que ne pourrait
initialement le croire le profane.
5i vous ne pensez qu'a des plaies
enflées ou 4 des dents douloureu-
ses, vous vous trompez. Ainsi, les
fumeurs souffrent d'une inflam-
mation permanente du poumon.
Si un cancer se développe, ce
dernier provoque aussi une in-
flammation. Les réactions aller-
giques ne sont rien d'autre que
des inflammations provoquées
par des substances xénobioti-
ques. Les maladies de Parkinson
et d'Alzheimer sont également
en rapport avec les inflamma-
tions: c'est justement la relation
précise entre l'inflammation
neurologique, donc l'inflamma-
tion des cellules nerveuses, et la
dégénérescence neurologique, la
mort de la cellule, que les scienti-
fiques du LCSB veulent sonder
en priorité. «Les deux maladies
sont conditionnées par 1'dge; ces
maladies ainsi que d'autges mala-
dies chroniques de la société de
consommation vont augmenter
4 l'avenir car elles sont condi-
tionnées = démographiquement.
Nous devons y faire face des
maintenant», déclare M. Balling.

Un important fondement pour
la recherche biologique systémi-
que sur les maladies neurologi-
ques dégénératives a récemment
&té fourni par un important par-
tenaire du LCSB, l'Institute for
Systerns Biology de Seattle, avec
un travail sur les prions. Les
prions sont des protéines propres
a l'organisme qui peuvent s'avé-
rer . pathogénes par lintermé-
diaire d'une modification struc-
turelle spontanée: chez 1'étre hu-
main, ils sont responsables de la
maladie de Creutzfeld-Jacob
(MCJ). L'étude a utilisé des prin-
cipes de la biologie systémique
afin de parvenir & une compré-
hension approfondie des méca-
nismes de la maladie des prions -
et ce avec succes.

A linstar des maladies d'Alz-
heimer et de Parkinson, les in-
flammations constituent égale-
ment un important facteur dans
le développement de la maladie
dans le cas de la MCJ. Bien que
les déclencheurs d'Alzheimer et
de Parkinson ne soient pas en-
core connus avec précision, il
semblerait pourtant, selon Bal-
ling, que le déroulement des
deux maladies puisse s'effectuer
de maniére trés similaire i celui
de la MCJ aprés l'apparition de
linflammation  neurologique.
Dans les futures études du LCSB,
l'on tentera de sonder aussi bien
de telles similitudes éventuelles
que des différences entre les dé-
mences individuelles.

Dans ce projet ainsi que dans
d'autres, la collaboration avec
Seattle sera capitale & l'avenir.
L'Institute for Systems Biology parti-
cipera non seulement de manitre
directe aux projets, mais il fonc-
tionnera également, du moins au
début, en qualité d'«unité d'ap-
prentissages. Ainsi, il est prévu
dans un avenir proche qu'un
nombre total de 11 boursiers pro-
venant du Luxembourg y passent
deux ans afin d'apprendre les fon-
dements de la biologie systémi-
que. Ensuite, ils reviendront a
Luxembourg pour une durée mi-
nimale de 3 ans. Ce transfert de
savoir-faire doit permettre au
LCSB, encore relativement jeune,
de s'établir le plus rapidement
possible sur la carte globale.

Mais il existe déja d'autres par-
tenaires, tant internationaux que
nationauy, en suffisance. «Cela
devient passionnants, se réjouit
M. Balling. «De nombreuses por-
tes sont ouvertes, il existe d'inté-
ressantes possibilités.» Le futur
développement du LCSB est ver-
tigineint: apres des débuts & trois,
l'on devrait déja étre 4 quinze
avant la fin 2010, I'objectif final
étant 'un  institut comptant
jusqu'a 100 collaborateurs.
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