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 ملخص

من الأسباب الرئيسية للاعتلال والوفيات في العالم. تعتمد فيزيولوجيته المرضية على تغييرات جينية وجزيئية  سرطان القولون المستقيميعد 

فهم أفضل ل معقدة، بالإضافة إلى آليات كيميائية حيوية تشتمل بشكل وثيق على المناعة والالتهاب. يهدف هذا البحث إلى تحليل هذه الآليات

ة الدور الحاسم الدراس . تبُرزذلكواستكشاف الآفاق العلاجية التي تترتب على  والبيئة الدقيقة المعوية المناعي والجهاز للتفاعلات بين الورم

ة في مراقبة وتقدم الأورام. من جهة أخرى، تلعب المؤشرات البيولوجي شجيريةوالخلايا ال ، مثل الخلايا اللمفاوية التائية والبلاعمللخلايا المناعية

في الكشف المبكر وعلاج سرطان القولون والمستقيم. تعُد استراتيجيات الهروب المناعي، لا سيما عبر المسارات المختلفة، أهدافاً دوراً مهماً 

حاسماً، حيث يوجه كل من الاستجابة المناعية والتسامح تجاه  ةالمعوي قيقةدخلايا العلى ذلك، يظهر تأثير ال مفضلة لنهج علاجية جديدة. علاوة

سي يا الورمية. كما يتم التأكيد على تأثير السيتوكينات والوسطاء الالتهابيين، الذين يعُتبرون منظمين أساسيين للاتصال الخلوي، كعامل رئالخلاي

 المناعي التحكمالعلاجية الحديثة، وخاصة استخدام الأجسام المضادة أحادية النسيلة الموجهة ضد نقاط  تطوراتأخيرًا، تفتح ال .في تطور الأورام

، آفاقًا جديدة لرعاية مخصصة لسرطان القولون والمستقيم. تساهم هذه الأساليب، التي تدمج البيانات CTL4 مضاد ،PD1/PD-L1 مضاد

 .البيوكيميائية والمناعية، في تطوير طب دقيق يهدف إلى تحسين التوقعات وجودة حياة المرضى

 يثة. دالمناعة، الالتهاب، التطورات العلاجية الح ،الفيزيولوجية المرضيةالمستقيم، القولون  سرطان :لدالةاالكلمات 
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Résumé   

Le cancer colorectal constitue l’une des principales causes de morbidité et de mortalité dans le monde. Sa 

physiopathologie repose sur des altérations génétiques et moléculaires complexes, mais également sur des 

mécanismes biochimiques impliquant étroitement l’immunité et l’inflammation.  Ce mémoire a pour objectif 

d’analyser ces mécanismes afin de mieux comprendre les interactions entre la tumeur, le système immunitaire 

et le microenvironnement intestinal, et d’explorer les perspectives thérapeutiques qui en découlent.       

L’étude met en évidence le rôle crucial des cellules immunitaires, telles que les lymphocytes T, les 

macrophages et les cellules dendritiques, dans la surveillance et la progression tumorale. D’autre part, les 

biomarqueurs comme les micro-ARN, CTC et ADNc jouent un rôle important dans la détection précoce et le 

traitement de cancer colorectal. Les stratégies d’échappement immunitaire, notamment via les voies PD-

1/PD-L1 et CTLA-4, constituent des cibles privilégiées pour de nouvelles approches thérapeutiques.  Par 

ailleurs, l’influence du microbiote intestinal apparaît déterminante, modulant à la fois la réponse immunitaire 

et la tolérance vis-à-vis des cellules tumorales. L’impact des cytokines et des médiateurs inflammatoires, 

véritables régulateurs de la communication cellulaire, est également souligné comme facteur clé de 

l’évolution tumorale.Enfin, les avancées thérapeutiques récentes, en particulier l’utilisation des anticorps 

monoclonaux dirigés contre les points de contrôle immunitaire (anti-PD-1/PD-L1,   anti-CTL4), ainsi que les 

altérations épigénétiques ouvrent de nouvelles perspectives pour une prise en charge personnalisée du cancer 

colorectal. Ces approches, intégrant les données biochimiques et immunologiques, participent au 

développement d’une médecine de précision visant à améliorer le pronostic et la qualité de vie des patients. 

Mots clés : cancer colorectal, physiopathologie, immunité, inflammation, avancées thérapeutiques récentes. 
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Abstract 

Colorectal cancer is one of the leading causes of morbidity and mortality worldwide. Its pathophysiology is 

based on complex genetic and molecular alterations, as well as biochemical mechanisms closely involving 

immunity and inflammation. This thesis aims to analyze these mechanisms in order to better understand the 

interactions between the tumor, the immune system, and the intestinal microenvironment, and to explore the 

resulting therapeutic perspectives.The study highlights the crucial role of immune cells, such as T 

lymphocytes, macrophages, and dendritic cells, in tumor surveillance and progression. Additionally, 

biomarkers such as microRNAs, CTC, and ctDNA play an important role in the early detection and treatment 

of colorectal cancer. Immune escape strategies, particularly via the PD-1/PD-L1 and CTLA-4 pathways, are 

key targets for new therapeutic approaches. Furthermore, the influence of the gut microbiota appears to be 

decisive, modulating both the immune response and tolerance toward tumor cells. The impact of cytokines 

and inflammatory mediators, true regulators of cellular communication, is also highlighted as a key factor in 

tumor progression.Finally, recent therapeutic advances, particularly the use of monoclonal antibodies 

targeting immune checkpoints (anti-PD-1/PD-L1, anti-CTL4), open new perspectives for personalized 

management of colorectal cancer. These approaches, incorporating biochemical and immunological data, 

contribute to the development of precision medicine aimed at improving the prognosis and quality of life for 

patients. 

Keywords: colorectal cancer, pathophysiology, immunity, inflammation, recent therapeutic advances  
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