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Second primary bronchial cancer and concomitant active
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ABSTRACT

Introduction. A second primary bronchial cancer and concomitant pulmonary tuberculosis is very rare. Case report 1. 72-
year-old patient, active smoker at 47 packs/year, treated in 2013 for multimetastatic CPC by chemo-radiotherapy. The
patient was hospitalized in June 2017 for hemoptysis, dyspnea, weight loss of 7 kg. The September 2017 LBA fluid culture
had resulted in active pulmonary tuberculosis sensitive to rifampicin at PCR. The patient was put on anti-TB treatment
based on RHZE and declared cured of tuberculosis in March 2018, then of his bronchial cancer in September 2018. Case
report 2. A 69-year-old patient with a history of smoking 23 packs / year weaned, margin lymphoma treated with chemo-
therapy in 2014 with recurrence treated with chemotherapy followed by rituximab-bendamustine, completed in Novem-
ber 2017. The Pet Scanner, June 2018 Objectively, a left apical pulmonary nodule and the February 2019 LBA culture isolat-
ed rifampicin-sensitive mycobacterium tuberculosis from PCR. The patient was put on anti-tuberculosis treatment based
on RHZE on March 05, 2019 after a strictly normal pretherapeutic evaluation with the occurrence of painful hepatomegaly
with hepatic cytolysis. At the end of June 2019, the PET scanner and the histology of bronchial and hepatic biopsy frag-
ments revealed a multimetastatic CPC. The patient died a week later. Conclusion. The combination of second primary
cancer and concomitant pulmonary tuberculosis requires the identification, surveillance and effective treatment of high-
risk patients.
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RESUME

Introduction. Un second cancer bronchique primitif et une tuberculose pulmonaire concomitante est trés rare. Observa-
tion 1. Patient de 72 ans, tabagique actif a 47 P/ A, traité en 2013 pour CPC multimétastatique par chimio-radiothérapie. Le
patient fut hospitalisé en juin 2017 pour une hémoptysie, dyspnée, amaigrissement de 7 kg. La culture du liquide du LBA
de septembre 2017 avait permis de di une tuberculose pulmonaire active sensible a la rifampicine a la PCR. Le patient fut
mis sous traitement antituberculeux a base de RHZE et déclaré guéri de la tuberculose en Mars 2018, puis de son cancer
bronchique en septembre 2018. Observation 2. Patient de 69 ans avec antécédents de tabagisme a 23 P/A sevré, de lym-
phome de la zone marginale traité par chimiothérapie en 2014 avec récidive traitée chimiothérapie puis par rituximab -
bendamustine, terminé en novembre 2017. Le Pet Scanner de juin 2018 objective un nodule pulmonaire apical gauche et la
culture du LBA février 2019 a permis d’isolée un mycobacterium tuberculosis sensible a la rifampicine a la PCR. Le patient
fut mis sous traitement antituberculeux a base de RHZE le 05 mars 2019 aprés bilan préthérapeuthique strictement normal
avec survenu a ] 97 d’une hépatomégalie douloureuse avec cytolyse hépatique. En fin juin 2019, le PET scanner, et I'histol-
ogie des fragments des biopsies bronchique et hépatique objectivent un CPC multimétastatique. Le patient est décédé une
semaine aprés. Conclusion. L'association second cancer primitif et tuberculose pulmonaire concomitante nécessite une
identification, surveillance et un traitement efficace des patients a haut risque.

MOTS CLES: Cancer bronchique primitive; Tuberculose pulmonaire active; Concomitante.
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INTRODUCTION

Le cancer bronchique primitif et la tuberculose pul-
monaire constituent en Pneumologie les deux pa-
thologies les plus fréquentes et les plus mortelles
respectivement dans les pays a revenu élevé et faible
constituant un double probléme de santé publique
au plan mondial. L’existence de ces pathologies gra-
vissimes de maniére concomitante est cependant
exceptionnelle. D’une part les séquelles de la tuber-
culose pulmonaire peuvent se cancériser a long
terme, tandis que, les traitements anti cancéreux par-
ticulierement la chimiothérapie favorise la réactiva-
tion des mycobactéries quiescents avec survenue
d’une tuberculose pulmonaire active au complexe
tuberculosis ou une mycobacteriose atypique. Le
pronostic de cette association est surtout lié a celui
de la néoplasie [1 - 4].

RAPPORTS DE CAS

Nous rapportons deux cas d’association de cancer
bronchique primitif et la tuberculose pulmonaire
chez un méme patient dont un cas de second cancer
bronchique primitif apres un lymphome survenue
de maniére concomitante avec la tuberculose pul-
monaire.

OBSERVATION 1

Nous rapportons le cas d'un patient de 72 ans, taba-
gique actif a 47 paquets / année (P/A), suivi depuis
septembre 2013 dans le service de Pneumologie et
d’Oncologie thoracique pour carcinome bronchique
a petites cellules (CPC) de la pyramide basale
gauche avec adénopathies (ADP) médiastinales, sous
carinaire et une pleurésie gauche métastatiques, sans
atteinte extrathoracique. Le patient fut traité par
chimio-radiothérapie avec 4 cures de cisplatine-
vepeside associée a une radiothérapie médiastinale et
une radiothérapie cérébrale prophylactique. La
chimio-radiothérapie était terminée en décembre
2013. Le bilan scannographique de surveillance de
janvier 2014 objectivait une disparition compléete de
la masse pulmonaire ainsi que des ADP médiasti-
nales avec découverte fortuite d’'une embolie pul-
monaire bilatérale traitée par du fondaparinux.

Le Dbilan scannographique de novembre
2015 retrouve en plus des séquelles post radiques du
lobe inférieur gauche, I'apparition d’un nodule du
lobe supérieur droit faisant discuter une rechute tu-
morale, une aspergillose ou une mycobacteriose. La
sérologie aspergillaire était négative, le Pet Scanner
de juin 2016 objective une fixation du nodulaire du
lobe supérieur droit sans signe de rechute tumorale.
La fibroscopie bronchique avec culture du lavage
bronchoalvéolaire (LBA) dirigé a permis d’isolée un
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mycobacterium avium non traitée. Le patient fut
hospitalisé en juin 2017 pour une hémoptysie de
moyenne abondance avec asthénie modérée, dysp-
née stade 2 de Sadoul et un amaigrissement de 7 kg.
La fibroscopie bronchique avait objectivée un aspect
inflammatoire du lobe inferieur gauche sans saigne-
ment ni signe de lésion suspecte et le résultat de la
culture du liquide du LBA dirigé de septembre 2017
avait permis d’isolée un mycobacterium du com-
plexe tuberculosis sensible a la rifampicine a la PCR.
Le patient fut mis sous traitement antituberculeux a
base de RHZE aprés un bilan préthérapeuthique rev-
enu normal. L’évolution était favorable et le patient
était déclaré guéri de la tuberculose en Mars 2018. Le
bilan scannographique de cléture apres 5 ans de sur-
veillance carcinologique réalisé en septembre 2018
avait permis de déclaré le patient guéri de son cancer
pulmonaire. Lors sa derniére consultation en juin
2019 le bilan clinique et paraclinique était normal.

OBSERVATION

Nous rapportons le cas d'un patient de 69 ans avec
antécédents de tabagisme a 23 P/A sevré depuis 15
ans, éthylisme chronique, HTA, lymphome de la
zone marginale en 2014 traité par chimiothérapie,
puis récidive en 2017 avec atteinte ganglionnaire sus
et sous diaphragmatique, pleuropulmonaire bilaté-
rale traité par le protocole rituximab - benda-
mustine, et d"une splénectomie et terminé en novem-
bre 2017 associé a un talcage pleural gauche. Au
cours du suivi, il a consulté en Pneumologie en dé-
cembre 2018 pour des micronodules pulmonaires et
un nodule pulmonaire apical gauche apparus sur le
Pet Scanner de contréle du juin 2018. Il a bénéficié
d’une endoscopie bronchique en janvier 2019 reve-
nue normale et la culture du LBA de mi février 2019
a permis de mettre en évidence un mycobacterium
du complexe tuberculosis sensible a la rifampicine a
la PCR. Le patient a été hospitalisé le 02 mars 2019
pour bilan préthérapeuthique avec transaminases
(ASAT=17 UI/L ALAT=8/L), phosphatases alcal-
ines=175 UI/L, Gamma GT=125 UI/L, fonction ré-
nale normale, les sérologies virales au VIH, hépati-
tiques B et C négatives et un bilan ophtalmologique
normal. Le patient a été mis sous traitement an-
tituberculeux a base de RHZE le 05 mars 2019 avec
un poids initial de 70 kg. La tolérance au traitement
a été bonne. Au cours de I'évolution, le patient a été
réhospitalisé le 12 juin 2019 a J 97 du traitement anti
tuberculeux pour anorexie, hépatomégalie doulou-
reuse fébrile avec circulation veineuse collatérale
abdominale. Le poids était resté stable a 70kg. L'in-
terrogatoire retrouve une auto médication a base de
Paracétamol depuis 2 ans 7 mois environ pour des
coxalgies, lombalgies et des gonalgies chroniques. Le
bilan réalisé objective une cytolyse hépatique avec
ASAT=242 UI/L, ALAT=57 Ul/L, GGT=486 UI/L,
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phosphatases alcalines= 302 UI/L et une cholestase
anictérique avec bilirubine totale=42,2 pmol/L, bili-
rubine conjuguée=19,9 pmol/L, bilirubine libre=22,3
pmol/L, taux de prothrombine (TP)= 48%. Les
traitements hépatotoxiques (antituberculeux et le
Paracétamol) ont été arrétés. Le scanner abdominal
du 17 juin 2019 retrouve une hépatomégalie multi-
nodulaire associée a des adénopathies abdominales,
3 tubages gastriques revenus négatifs pour la recher-
che de Bacille de Koch; la fibroscopie bronchique
normale, recherche de BK sur le liquide d'aspiration
bronchique revenue négative. Les hypotheses
d’hépatite médicamenteuse ou infectieuse notam-
ment virales (CMV, EBV et VHC) furent émises mais
rapidement écartées au vue de leur négativité et de-
vant l'aggravation progressive du bilan hépatique
aprés arrét des médicaments hépatoxiques. L’hy-
pothése d'un foie tumoral (rechute du lymphome,
carcinome primitif ou métastase hépatique) était
plus plausible et réconforté par le résultat du TEP
scanner de fin juin 2019 objectivant des hyper-
métabolismes intenses du nodule pulmonaire apical
gauche, des adénopathies médiastinaux et axillaires
bilatéraux, du foie, de 1'os de 1'hémi-bassin droit
évoquant des localisations secondaires. Le patient a
bénéficié en début juillet 2019 d’une fibroscopie avec
biopsie bronchique, et d'une ponction biopsie hépa-
tique dont les résultats histologiques objectivent un
CPC avec métastases hépatiques. Le bilan biologique
objective une insuffisance hépatocellulaire (ASAT=
1115 UI/L, ALAT=173 Ul/L, GGT= 644 UI/L, phos-
phatases alcalines=364 UI/L, bilirubine totale=44
pmol/], bilirubine conjuguée= 24 umol/L, bilirubine
libre= 23 pmol/L, taux de prothrombine= 43%,
CPK= 1439 UI/L, LDH= 10150 Ul/L, facteur II=
45%, facteur V= 48%, facteur VII= 56%, facteur II=
58%). Le patient est décédé une semaine aprés dans
un tableau de détresse respiratoire avec défaillance
multiviscerale.

DISCUSSION

Le cancer et la tuberculose pulmonaire sont parmi
les pathologies les plus fréquentes en Pneumologie.
Chacune de ces pathologies par leur fréquence et
mortalité élevée constitue un probleme majeur de
santé publique respectivement dans les pays a reve-
nue élevée et faible. Par contre une association con-
comitante de ces deux pathologies reste rare [1-4].

Sur le plan physiopathologique, la cancérisation des
séquelles de tuberculose peut résulter de deux
mécanismes soit de linflammation pulmonaire
chronique pouvant entrainer une activité clastogene
dans I'ADN de [I'épithélium bronchique.
Le mycobacterium tuberculosis étant un organisme
intracellulaire, ' ADN bactérien pourrait s'intégrer
aux cellules épithéliales bronchiques induisant une
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transformation néoplasique. Le cancer bronchique
sur séquelles de tuberculose se voit surtout dans les
pays a revenu faible, représentant 1 a 5% dans la lit-
térature. Le traitement anti néoplasique surtout la
chimiothérapie comporte d’énormes effets sec-
ondaires notamment des toxiques digestive, hé-
matologique cutanéo-phaneriens mais aussi une im-
munodépression avec réactivation de mycobactéries
quiescents aboutissant a u une tuberculose active ou
une mycobacteriose atypique [3,5-7].

Par contre la survenue d’une tuberculose active ou
d’une mycobacteriose atypique aprés immunothéra-
pie pour cancer bronchique est plus rare et constitue
un paradoxe a premiére vue. En effet 'immunothé-
rapie certe renforce I'immunité, mais peut entrainer
aussi plusieurs types d’effets secondaires appelés
toxicités dysimmunes avec des manifestations auto
immunes pouvant intéresser tout les organes y com-
pris les poumons. D’autre part I'immunothérapie
entraine une immunomodulation avec des complica-
tions infectieuses bactériennes ou mycobactériennes
dont les mécanismes physiopathologiques restent
mal élucidés a ce jour [8-11].

Dans notre étude la tuberculose pulmonaire était
survenue dans les deux cas apres respectivement a 6
ans et 5 ans de début du traitement pour carcinome a
petites cellules et pour lymphome. Plusieurs études
rapportent des constats similaires. Dans notre 2 éme
observation, le patient a été pris en charge dans I'in-
tervalle de 5 ans pour lymphome, puis tuberculose
active et survenu d’un carcinome bronchique a pe-
tites cellules métastatique sous traitement anti tuber-
culeux. Dans la littérature des études ont démontré
que d'une part les néoplasies particuliérement le
lymphome non Hogdkinien, le cancer du larynx ou
du sein mais aussi les traitements anti cancéreux no-
tamment les chimiothérapies et la radiothérapie aug-
mentent le risque de survenu d’un second cancer
primitif particuliéerement du poumon ou une
leucémie [12-15].

L’existence simultanée au méme moment chez un
méme patient d"un cancer bronchique sur une tuber-
culose pulmonaire active est encore plus rare
représentant 1 a 2%. Le mécanisme pouvant expli-
quer cette association concomitante chez un patient
sans antécédent de tuberculose ni de notion de con-
tage reste encore mal élucidé. Dans notre deux ob-
servation il parait plus plausible que le traitement du
lymphome a favorisé la réactivation des bacilles de
Koch quiescents et d’autre part que le second cancer
bronchique primitif était favorisé par le lymphome
non hodgkinien et/ou de son traitement. La prise en
charge de la tuberculose est facile car survient
généralement apres le traitement du cancer avec
un bon pronostic. Par contre la prise en charge et le
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pronostic du cancer au cours d'une tuberculose pul-
monaire active dépend de son stade au moment du
diagnostic et de 1'accessibilité aux traitements mo-
dernes plus efficace et moins toxiques [4,7,16-18].

CONCLUSION

La survenue d’une tuberculose pulmonaire active ou
d’une mycobacteriose atypique aprés traitements
anticancéreux reste classique. Par contre le diagnos-
tic simultané de second cancer bronchique primitif et
de tuberculose pulmonaire active chez un méme pa-
tient reste exceptionnel. Des études plus complétes
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