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Cellules graisse uses et cancer du sein : un mélange arisque

L'obésité, outre ses conséquences directes sur la santé (maladies cardiovasc ulaires,
diabete), est de plus en plus soupconnée de jouer un réle dans le prono stic du cancer
du sein en particulier dans sa prop ension a se répandre. Pour autant, aucune relation
de cause a effet n'avait, jusqu’a présent, été démontr ée. C'est chose faite grace aux
travaux menés par deux équipes de recherche réunissant des chercheurs de I'lnserm,
du CNRS et de I'Université Paul Sabatier. Les travaux conjoints des scie ntifiques ont
permis de mettre en évidence in vitro et in vivo, a proximité des cancers du sein, des
cellules du tissu graisseux, appelées adipocytes, aux caractéristiques biologiques
spécifiqgues. Ces adipocytes associés aux tumeurs sont capables de modifier les
caractéristiques de la cellule cancéreuse, la rendant plus agressive. Les résultats de
ces travaux sont publiés le 1 avril 2011 dans Cancer Research.

Chez les femmes, de nombreuses études statistiques ont déja établi un lien, sans pour
autant jamais parvenir a en expliquer la raison, entre obésité et « agressivité » du cancer du
sein. Afin de trouver une explication a ce phénoméne, les chercheurs ont étudié la nature du
dialogue entre ces cellules graisseuses et les cellules de la tumeur.

La partie externe du sein est essentiellement constituée de tissu graisseux, lui-méme
majoritairement composé d’adipocytes. Ces cellules sont capables, outre leur activité de
stockagel/libération des graisses, de sécréter de nombreuses protéines. Les chercheurs ont
donc cherché a savoir si ces protéines jouaient un réle dans le développement des cancers
du sein.

Pour cela, les équipes de Philippe Valet a I'Institut
des maladies métaboliques et cardiovasculaires
(Inserm/Université Paul Sabatier) et de Catherine
Muller & I'Institut de pharmacologie et de biologie
structurale (CNRS/Université Paul Sabatier) ont
utilisé un systéme de co-culture original entre cellules
tumorales mammaires et adipocytes. En présence
des cellules tumorales, les adipocytes manifestent
une modification de la sécrétion de certaines de leurs
protéines, dont des protéines de [linflammation Me* 2 Boirs el
comme linterleukine 6. Peu a peu, ils établissent une  coupe de tumeu (mauve) en présence
véritable interaction avec la tumeur, qui conduit & dadpocytes (dsques Iancs. Les fleches
I'augmentation de son « potentiel de colonisation »,  indiquert des agocyes modieés par la
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En effet, lorsque des injections de cellules tumorales

préalablement co-cultivées avec des adipocytes sont réalisées chez des souris, les
chercheurs relévent un accroissement des capacités de la tumeur a former des métastases.
Fait majeur, ces modifications spécifiques des adipocytes ont été retrouvées dans des
tumeurs humaines, confirmant I'importance de ce phénoméne. De plus, les chercheurs
observent qu'a proximité des tumeurs humaines de grande taille, avec envahissement



ganglionnaire, une plus grande quantité d'interleukine 6 (IL-6) est retrouvée dans les
adipocytes. Cette protéine jouerait donc un rble important dans la propagation du cancer du
sein stimulée par les adipocytes.

Ce travail montre que les adipocytes sont sans doute des acteurs inattendus de la
dissémination de ces tumeurs. « Nos résultats démontrent aujourd’hui comment les
adipocytes participent activement a la progression du cancer orchestrée par les cellules
tumorales. lls suggérent qu’en cas d'obésité, les adipocytes associés au cancer du sein
seraient plus enclins a amplifier I'effet “agressif’ des tumeurs », précisent les chercheurs.
« Cette hypothése reste a vérifier a la fois chez la souris et chez 'lhomme » estiment-ils.

En vue: la mise au point de stratégies spécifiques destinées aux patients en surpoids
atteints de cancers les plus agressifs. Par exemple, identifier les signaux fournis par les
adipocytes pour stimuler les propriétés d'invasion des cellules tumorales pourrait représenter
une nouvelle piste pour traiter ces patients.

Ces travaux ont bénéficié du soutien financier de I'Institut National du Cancer
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