Les facteurs pronostiques des cancers 
I) Définitions 

Oncologie fondamentale : règles générales qui s’appliquent à l’ensemble des cancers. 
L’institut national du cancer = chef d’orchestres sur le plan de l’organisation des soins et de la recherche

Cancer= Multiplication anarchique des C (ADN) échappant à l’homéostasie, en essaiment à distance (métastase) aboutissant à la mort en l’absence de traitement. 

Guérison : Eradication de la totalité des C cancéreuses jusqu’à la dernière.  (en fce : 45 à 50% des cas)

Histoire naturelle du cancer : Bonne santé ( maladie infraclinique ( phase initiale ( phase rechute

Démarche clinique : symptome-DG (anapath) – Bilan d’extension TNM (tumeur, GG, Métastase) – pronostic – information –décision

II) Histoire naturelle du cancer

1) Cancer in situ – invasion
Au début le cancer est intra épithélial ou in situ. Les C cancéreuses sont uniquement dans l’épithélium et respecte la membrane basale. 

Il y a absence de risque de dissémination à distance car pas de Vx dans l’épithélium. 

Puis rupture de la membrane basale = micro-invasion ( invasion ( tumeur primitive

2) Dissémination ganglionnaire
Extension dans les lymphatiques qui drainent l’organe d’origine. Puis envahissement des GG.

Ceci crée une adénopathie métastatique. 

3) Métastases

Dissémination par voie sanguine et atteinte du poumon, foie, cerveau, os…

4) Cinétique de croissance

La vitesse de croissance du cancer dépend de la durée du cycle Cr (env 2j), de la fraction de croissance (=nb de C qui ne font pas le cycle Cr), des pertes Cr et de la réaction du stroma (ex : néoangiongénèse). 
On mesure le temps de dédoublement= temps nécessaire pour que le volume (nb C) double !
Ce temps est constant pendant la plus grande partie de l’histoire de la maladie (courble Gomperztienne). 

Mesure du temps en TD. Pour  la plupart des cancers, la marche moyenne est de 60j, c'est-à-dire qu’il faut 30DT pour qu’une C arrive à une masse tumorale suffisante pour être détectée. (30*60j=1800j) dc la première C cancéreuse est arrivé 5 ans avant la détection du cancer. 

Le cancer est détecter à 109 cellules (1g/cm3)= émergence clinique=début de la phase initiale. 

Il faut 10 TD pour passer de 109 à 1012 : donc 1kg de tumeur : phase terminale et décès. 

Le dépistage du cancer peut se faire avant le Dg, c'est-à-dire entre 1 et 106 C cancéreuses. 

III)            Facteurs pronostiques
Un facteur pronostique est une caractéristique (une variable) de la maladie, du malade… qui influe(ou qui reflète) sur la survie (ou le risque de décès). 

Il faut distinguer ça d’un facteur prédictif (=variable influant l’efficacité du TTT médical en terme de réponse au TTT)
De nombreux facteurs sont liés  l’un a à l’autre (facteur confondant), le TTT et sa variabilité influent fondamentalement la chance de survie.
Seules des études statistiques multivariées bien conduites peuvent valider clairement un nouveau facteur pronostique. 

TNM 

· T= La tumeur :

On décrit son siège : (bon : thyroïde, testicule/  mauvais : pancréas, poumon, cerveau)

Le type anatomopathologique : poumon (mauvais : cancer à petites C / bon : carcinome épidermoïde

Le  profil moléculaire = signature génomique

La tumeur en elle-même : un carcinome in situ est favorable alors qu’un infiltrant c’est mauvais. 

Et la taille de la tumeur est un paramètre essentiel. 

La vitesse de croissance est aussi un facteur à prendre en compte : croissance lente ou rapide. Notion de poussée évolutive. 

· N(node)= adénopathies 

L’envahissement GG est un tournant majeur de la maladie, car si c’est le cas les chances de succès sont divisées par 2. 

Il y a un rôle de la taille de la métastase GG, un rôle du nb de GG envahis et un ôle du siège de l’adénopathie. On compare les N de proximité aux N à distance (plus mauvais).

· M= Métastases  
Principalement au niveau du foie, poumon, os et cerveau. C’est souvent le signe de l’incurabilité.

TNM= Rôle pronostique très très fort. 

Les marqueurs biologiques (substance chimique qu’on dose dans le sang et qui est relativement liée à la croissance du cancer) ont une fiabilité variable et leur valeur pronostique est souvent liée au volume tumoral. (Bons marqueurs : Immunoglobulines, PSA) 

L’âge et le sexe du malade ont peu d’influence sur le cancer. On mesure l’état général par un score de performance.  Attention il peut y avoir des comorbidités (infarctus, diabète…) 

Score entre 0 et 3.  0= activité normale, 1= réduction des efforts physiques intenses, 2= alitement<50% du temps de veille et 3=alitement>50% du temps de veille.  A 3 le patient ne supporte pas bien le TTT. 
Le médecin : le TTT est une variable majeure du pronostique. Le chirurgien est une variable importante (R0= toute la tumeur est enlevée, R1= il reste des CC en bordure de la pièce opératoire, R2= pas tout enlevé). La radiothérapie et la chimiothérapie (ou hormonothérapie ou immunothérapie) sont aussi des variables à prendre en compte. 
Biothérapie ciblée (gène K-RAS) si ce gène est muté certains TTT sont inefficaces !
IV) Complexité et variabilité du vivant 
Le siège histologique et TNM restent des éléments pronostiques fondamentaux.  
L’étude du génome et du transcriptome par biomol fait émerger de nouveaux facteurs pronostiques et de nouveaux cadres nosologiques.  L’évolution dans le tps des Tc d’examens entraine des migrations artificielles de stades !!!
