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Résumé

Le cancer est une maladie de nature évolutive. Or, les outils théoriques de
système dynamique et/ou mathématiques pour prédire et contrôler les systèmes
évolutifs issus des modèles biologiques sont encore souvent absents de la pra-
tique clinique. Dans ce travail, nous faisons appel aux outils des systèmes dy-
namiques non-linéaires comme l’analyse de bifurcation et la théorie de contrôle
pour quantifier des études cliniques. Ainsi, l’approche mécanistique basée sur
des systèmes quantitatifs s’est confirmé être un outil puissant pour clarifier la
complexité physio-pathologique sous-jacente qui est amplifiée par la variabilité
physiologique et par le niveau de sophistication des schémas thérapeutiques.
La combinaison de l’immunothérapie avec des traitements classiques, y com-
pris la chimiothérapie et la radiothérapie, sont de plus en plus utilisées. Ces
combinaisons servent à augmenter la réponse immunitaire contre les cellules tu-
morales. Afin d’obtenir les meilleures performances de ces approches combina-
toires et d’en déduire des stratégies thérapeutiques plus efficaces, une meilleure
compréhension de la dynamique d’interaction entre la tumeur et le système im-
munitaire est nécessaire.
L’objectif de ce travail est d’apporter de nouvelles connaissances sur l’évolution
tumorale versus la réponse immunitaire en présence de traitement immuno-
oncologique et d’énoncer des nouvelles stratégies thérapeutiques.

Comme étude de cas, nous utiliserons un modèle QSP récent de Kosinsky et
al. [J. Immunautre. Cancer 6, 17 (2018)] qui visait à reproduire la dynamique
d’interaction entre la tumeur et le système immunitaire lors de l’administration
de la radiothérapie et de l’immunothérapie.

Mots-Clés: Modélisation Pharmacométrique, Système Dynamique, Contrôle
Optimal Impulsif.
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