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L'infiniment petit, immense espoir
contre le cancer

Le glioblastome est une tumeur cérébrale parmiles plus agressives.
A Bordeaux (Gironde), une équipe de chercheurs veut sattaquer a lui grace aux nanoparticules.
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Le concept est
devenu réalité.
Lamédecine

de demain va devoir
compter sur les
nanomédicaments.

Patrick Couvreur,

ancien président de 'Académie
de pharmacie et spécialiste

de ces technologies

Au sein de son laboratoire

a Bordeaux (Gironde),

le chercheur Sébastien
Lecommandoux travaille
sur des nanoparticules

qui pourraient aider a traiter
certains cancers cérébraux.

Florence Méréo

EN MEDECINE, le cerveau
fait un peu office de forteres-
se. « Il se protege et ne laisse
pas passer grand-chose »,
euphémise le professeur
Sébastien Lecommandoux.
Pas grand-chose, y compris
les traitements pour 'aider
quand une maladie aussi gra-
ve que le glioblastome s’atta-
que a lui. Tumeur cérébrale
parmi les plus agressives, ce
cancer touche environ
3 500 personnes par an, dont
plus de 2 000 hommes.

Alors le chercheur et son
équipe se sont mis en téte de
forcer la barriere, faire sauter
les verrous. Leur levier : les
nanoparticules, ces molécu-
les infiniment petites (elles
sont 1 000 fois plus minces
que le diametre d’'un cheveu),
capables de délivrer des trai-
tements aux cellules qui en
ont besoin. En clair, des médi-
caments intelligents.

C’est a Bordeaux (Gironde),
dans son laboratoire de chi-
mie des polymeres de I'Insti-
tut national polytechnique
(INP) que les blouses blan-
ches s’attellent a ce défi fou,
qui vient d’'obtenir les finan-
cements de la Fondation pour
la recherche médicale (FRM).
L4, les chimistes ont créé un
« nanovecteur biomiméti-
que ». Derriere ce nom tres
compliqué, il faut tout sim-
plement s’imaginer une
structure qui va mimer le
fonctionnement des protéi-
nes naturellement présentes
dans la peau. Ils y ont « gref-
fé » une substance chimique
qui, une fois activée par les
rayons X de laradiothérapie,
ira — espéerent-ils — détruire
encore plus quaujourdhui les
cellules tumorales qui échap-

Nanothérapies : un projet pour lutter contre les tumeurs cérébrales
Objectif : détruire les cellules tumorales responsables des rechutes

Création des nanoparticules
En laboratoire, assemblage

i de macromolécules
en nanoparticules*
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* Diametre 1000 fois plus petit

gu’un cheveu. ** Organes miniatures
fabriqués en laboratoire. *** Tumeur cérébrale agressive.
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pent trop souvent aux théra-
peutiques actuelles.

« Le glioblastome est un
cancer dit de mauvais pronos-
tic, ne cache pas la docteure
Véronique Vendrely, radiothé-
rapeute au CHU de Bordeaux.
Les traitements classiques
donnent bien str des résultats
mais ces résultats sont déce-
vants. Toute recherche qui vise
ales améliorer constitue une
source d'espoir. Les nanos sont
une piste intéressante et pro-
metteuse. »

Un gel appliqué
dans le cerveau
Alaclé, siles premiers bons
résultats de laboratoire se
confirment, une application
aura lieu en clinique, pour le

Dépose d'un gel
de nanoparticules

Phase de tests
D’abord sur des organoides** puis sur des animaux
et enfin sur I’'homme en cas de succes

(dans un délaide5a10 ans)
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patient donc, dans les années
a venir. « La stratégie, c’est
d’aller directement dans le
cerveau, post-chirurgie »,
détaille Sébastien Lecom-
mandoux. Apres avoir retiré
la tumeur, le chirurgien appli-
quera en effet directement un
gel fluorescent de nanoparti-
cules autour de la surface
opérée. Ce dépodt sera activé
«alademande », par l'effet de
la lumiere (photothérapie) et
desrayons X de laradiothéra-
pie, qui fait partie des stan-
dards de prise en charge de
cette pathologie.

« Disons que les nanoparti-
cules viendront augmenter
l'action de la radiothérapie qui
a déja elle-méme un effet,
sans fragiliser les tissus alen-
tour. Elles vont atteindre le
cerveau, aller spécifiquement
dans les cellules tumorales
pour les détruire », résume
Véronique Vendrely, qui parti-
cipe au projet de recherche.

« Ce que l'on fait est
d’autant plus challengeant
que l'on s’attaque a l'un des
cancers les plus difficiles,
sans solution thérapeutique.
Si cela marche comme on
I'ambitionne, cela peut chan-
ger la donne pour les mala-
des, releve le professeur
Lecommandoux. Et rien
n’exclut que cela puisse étre
appliqué a d’autres patholo-
gies, moins dramatiques. »

Ce n’est pas le professeur
Patrick Couvreur qui le
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contredira. Pour 'ancien pré-
sident de 'Académie de
pharmacie et éminent spé-
cialiste de ces technologies,
I'ere des nanos est venue !
« Elles font entrer dans les
cellules des médicaments
qui ne s’y accumulent pas
spontanément. En quelque
sorte, elles forcent le principe
actif a entrer, définit-il. Cela
n’est pas nouveau, on tra-
vaillait déja dessus en 1977!
Mais le concept est devenu
réalité. La médecine de
demain va devoir compter
sur les nanomédicaments »,
est-il persuadé.

Déja, ces vecteurs sont uti-
lisés pour traiter certaines
tumeurs. Au grand congres
d’oncologie de Chicago, I'ins-
titut parisien Curie a ainsi
brillé a deux reprises, en 2019
et 2021, pour ses travaux sur
les cancers de la sphere ORL.
Les patients avaient expéri-
menté une alliance de nano-
particules de hafnium (un
métal) et de radiothérapie qui
multipliait leurs effets.

Jean-Claude, 83 ans, en a
bénéficié en 2016, lui qui
souffrait d'un agressif cancer
des amygdales. « Je devais
revoir mon médecin en mars,
mais cay est, je suis viré de
Curie ! » lance-t-il, tres heu-
reux de cette nouvelle, syno-
nyme de guérison. « En
décembre, j'ai recu une lettre
m’annoncant que c’était ter-
miné, que je n‘avais plus rien,

Séances de photothérapie
et de radiothérapie

(quelques jours plus tard)
Activation

des nanoparticules

qui se diffusent

dans les tissus grace

a l'effet des rayons X.

nous confie-t-il. Dans mon
cas, il est clair que les nanos
ont été efficaces. »

Des nanomédicaments
contre la douleur

Mais ces technologies ne se
«résument » pas al'oncolo-
gie. Déja, un nanomeédicament
a fait surface contre les amy-
loses héréditaires a transthy-
rétine, une sévere neuropa-
thie. « Elles explosent
également dans d’autres
domaines, pointe Patrick
Couvreur. Dites-vous que
sans nanoparticules lipidi-
ques, le vaccin a ARN contre
le Covid-19 ne marcherait pas.
C'estune sacrée vitrine ! »

Lui planche sur un nanomé-
dicament contre la douleur,
70 fois plus petit qu'un globule
rouge, qui donne des résultats
impressionnants chez la sou-
ris. Limagerie montre que les
nanos viennent se concentrer
au niveau de la patte endolorie
del'animal. Au point de pouvoir
un jour remplacer les addictifs
opioides ? C'est clairement une
des ambitions de I'équipe de
l'université Paris-Saclay qui
poursuit ses travaux. Tres che-
res, pas efficaces sur tous les
patients, les nanothérapies ont
encore du chemin a parcourir.
« Il faut favoriser la recherche
pour qu’elles puissent se
déployer, plaide Patrick Cou-
vreur. Et profiter pleinement de
cette voie thérapeutique d'ave-
nir. »



