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Information presse 
Traiter les métastases osseuses ass ociées a u cancer du  sein 
 
En France, le ca ncer du sein représente plus du  tiers des nou veaux cas de cancer. 
Même si ce tte maladie es t maintenant  bien prise e n charge, il arrive qu ’elle s’a ggrave 
suite à l’appari tion de nou veaux si tes tumoraux (métastases) au niveau des os. Grâce 
à leurs travaux, les c hercheurs de l’Unité Inserm 664 « Mécanismes e t trai tements des 
métastases osseuses des tumeurs s olides », diri gée par Phili ppe Clézardin, ont  
mont ré que les bispho sphon ates, ac tuelleme nt  ut ilisés pou r rédu ire le ris que de 
fracture,chez ces patientes, bloqu ent  également  la cr oissa nce des cell ules 
cancéreuses au si te métastatique osseux.  
Ces rés ultats sont  pub liés dans l’é dition du  21 février du  Journal of National Cancer 
Institute (JNCI) 
 
Chez un certain nombre de patientes atteintes d’un cancer du sein, la dissémination des 
cellules tumorales par voie lymphatique ou par voie sanguine provoque l’apparition de 
métastases au niveau des os. En temps normal, le remodelage osseux est assuré par un 
processus naturel qui assure un équilibre permanent entre les cellules osseuses qui 
dégradent (les ostéoclastes) et celles qui renouvellent l’os (les ostéoblastes). Lorsque ces 
métastases osseuses apparaissent, les cellules cancéreuses stimulent anormalement 
l’activité des ostéoclastes conduisant à l’apparition de fractures chez les patients. 
 
Pour pallier ces dérèglements, les médecins réduisent le risque de fractures en administrant 
des bisphosphonates, traitement couramment utilisé dans l’ostéoporose.  
Les bisphosphonates sont des agents pharmacologiques qui se fixent avec une très forte 
affinité à l’os. Ils sont capables de bloquer l’activité des ostéoclastes et par conséquent de 
réduire les effets des cellules tumorales. Les études précliniques menées par différents 
laboratoires, dont celui de Philippe Clézardin, montrent que ces mêmes bisphosphonates 
sont également capables d’avoir une activi té ant i-tumorale direc te, c'est-à-dire d’agir sur 
les cellules cancéreuses elles mêmes, soulevant un vif intérêt quant à l’utilisation de ces 
médicaments en oncologie. 
Toutefois, les doses  nécessaires pour obtenir cet effet direct sont 10 à 40 fois supérieures à 
celles administrées aux patients qui développent des métastases osseuses. De telles doses 
provoqueraient de graves complications rénales. 
 
Philippe Clézardin et ses collaborateurs ont étudié, sur des modèles animaux présentant des 
métastases osseuses, l’activité anti-tumorale de divers bisphosphonates avec des doses et 
fréquences d’administration différentes. 
Les chercheurs ont observé qu’une injection journalière de zolédronate (un bisphosphonate) 
était la méthode la plus efficace pour bloquer la croissance des tumeurs, avec une 
diminution de taille de 88% d’entres elles par rapport au groupe contrôle. 
L’ensemble de ces résultats s’explique vraisemblablement par le fait que l’administration 
fréquente de faibles doses de bisphosphonates permet de maintenir dans la circulation 
sanguine des concentrations suffisamment élevées pour agir directement sur les cellules 
tumorales. A l’inverse, l’administration d’une forte dose de bisphosphonates à des intervalles 



de temps espacés ne permet pas d’avoir des concentrations circulantes suffisantes pour agir 
sur les cellules tumorales (les bisphosphonates étant rapidement éliminés de la circulation 
sanguine du fait de leur forte affinité pour l’os.) La fréquence du traitement s’avère donc être 
un élément déterminant pour obtenir une activité anti-tumorale sur les métastases osseuses. 
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