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Cas clinique

Quid du cancer de primitif inconnu

dans un pays en voie de développement ?

How about cancer of unknown primary site in a devel oping country ?
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Résumé

Les carcinomes de primitif inconnu représentent 3 & 5% de toutes les tumeurs malignes. Notre objectif est de rapporter un cas compatible
avec un cancer de primitif inconnu et de discuter de la prise en charge de cette variété de tumeur.

Une femme de 40 ans était hospitalisée dans le service de gastroentérologie pour douleur abdominale. Elle n'avait pas d'antécédent particu-
lier. L'échographie abdominale mettait en évidence un foie multinodulaire et une thrombose portale partielle. L'évolution était marquée par
I'installation rapidement progressive d’une ascite dans un contexte d'altération de I'état général. La recherche de primitif était négative. La
patiente est décédée dans un contexte d’altération importante de I'état général 5 mois aprés le début de la maladie.

Les carcinomes de primitif inconnu avec métastases hépatiques sont grevés d’'un pronostic effroyable. A Madagascar ou les ressources thé-
rapeutiques sont limitées, la nécessité d'un bilan exhaustif a la recherche de primitif en cas de localisation secondaire hépatique présumée
d’un cancer suscite la controverse.
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Abstract

Carcinoma of unknown primary site constitutes 3-5% of all malignant tumors. Our aim is to report a case compatible with a cancer of unknown
primary site and to discuss management of such tumors.

A 40 years old female patient was admitted at gastroenterology ward with abdominal pain. She had no medical history. Abdominal ultrasono-
graphy showed multinodular liver and partial portal thrombosis. A peritoneal effusion and alteration of her general condition occurred rapidly.
Research of primary site was negative. The patient died 5 months after the onset of the symptoms.

Carcinoma of unknown primary site with liver metastasis has a poor prognosis. In Madagascar, where therapeutic resources are limited, the
necessity of extensive work-up to identify the primary site is debatable in case of presumed liver metastatic localization of cancer.

Keywords: cancer of unknown primary site, treatment, Madagascar

cesse croissant dans le domaine du diagnostic et du
traitement [1], dans les pays a faibles ressources com-
me le nbtre, aucune étude n’est disponible concernant

Introduction

Les carcinomes de primitif inconnu (CAPI) sont un
groupe hétérogene de cancer défini par la présence de
métastase en I'absence d’'une tumeur primitive identi-
fiable au moment du diagnostic [1]. lls représentent 3 a
5% de toutes les tumeurs malignes [2]. Si la prise en
charge de ces tumeurs suscite de nombreux débats
dans les pays industrialisés du fait du progrés sans

ces pathologies. Pourtant, ces données sont sans dou-
te nécessaires dans la décision de prise en charge
adaptée au contexte local de ces types de tumeur. No-
tre objectif est de rapporter un cas compatible avec un
cancer métastatique de primitif inconnu chez une pa-
tiente malgache et de discuter de la prise en charge de
cette variété de tumeur.
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Observation

Une femme de 40 ans était hospitalisée en mars 2011
dans le service de Gastro-entérologie pour une douleur
abdominale évoluant depuis décembre 2010. Il s’agis-
sait d’'une douleur de I'hypochondre droit d’irradiation
postérieure, a type de broiement, évaluée a 7/10 sur
I'échelle visuelle analogique. Ce tableau se déroulait
dans un contexte d'altération de I'état général avec
une perte de poids de 6 kg en 3 mois. Il n'existait pas
de fiévre.

La patiente présentait en 2009, une pleurésie tubercu-
leuse d’évolution favorable sous traitement spécifique
antituberculeux. Il n'existait pas d’antécédents person-
nels de troubles du transit ou d’écoulement vaginal.
Elle avait 4 grossesses et 4 parités. Elle n’était ni éthy-
lique, ni tabagique. Aucun antécédent familial de can-
cer n'était retrouvé.

L'examen clinique a I'admission révélait un indice de
performance status (IPS) a 1, un poids a 67 kg, une
pression artérielle a 140/90 mmHg, une fréquence car-
diaque a 100 /min et une température a 36 C. Il exis-
tait une hépatomégalie douloureuse avec une fleche
hépatique a 14 cm. Le toucher pelvien était sans parti-
cularité. Il n’existait pas d’anomalie lors de I'examen
des seins. Les aires ganglionnaires étaient libres.

Sur le plan paraclinique, I'échographie abdominale re-
trouvait une hépatomégalie multinodulaire sur un foie
non dysmorphique et une thrombose portale partielle.
L'alpha-foetoprotéine était normale.

Une localisation secondaire hépatique d'un cancer
était suspectée. L'évolution était marquée par l'installa-
tion rapidement progressive au bout d’'un mois d’hospi-
talisation, soit 4 mois aprés le début de la maladie, d'u-
ne ascite abondante, rapidement récidivante dans un
contexte d'altération de I'état général avec un IPS a 4.
Le liquide d’ascite était de type exsudatif, avec un taux
de protides a 41,57 g/L et hémorragique avec un nom-
bre d’hématies & 2 500 000 /mm?. Dans le cadre de la
recherche du cancer primitif, une fibroscopie digestive
haute et une mammographie étaient réalisées. Ces 2
examens se sont avérés normaux. L'échographie pel-
vienne était normale. Le scanner abdomino-pelvien
confirmait les nodules hépatiques, et I'ascite de grande
abondance mais ne mentionnait pas d’autres anoma-
lies notamment, absence d'adénopathie profonde et
d’anomalie iléo-colique. Le frottis cervico-vaginal ne
retrouvait pas de cellules atypiques. La coloscopie, la
ponction biopsie hépatique et la ccelioscopie n'étaient

pas réalisée en raison de l'altération de I'état général.
Le tableau était compatible avec des localisations hé-
patique et péritonéale d’'un cancer de primitif inconnu.

Un traitement de support comportant un traitement an-
talgique et des ponctions d’'ascite évacuatrices itérati-
ves étaient mis en place. La patiente est décédée dans
un contexte d’altération de I'état général en avril 2011,
soit 5 mois apreés le début de la maladie.

Discussion

Nous avons décrit un cas compatible avec un cancer
de primitif inconnu chez une patiente malgache. Elle
avait présenté des signes en faveur de métastases
hépatique et péritonéale. La recherche de primitif s’est
avérée négative. L'évolution était rapidement fatale.

La pathogénie des CAPI est partiellement élucidée. Il
s'agirait de tumeurs dont le site primitif reste microsco-
pique tout au long de I'évolution. lls échappent ainsi
aux différentes méthodes diagnostiques. En effet, la
tumeur primitive présenterait une perturbation de I'an-
giogenese I'empéchant de s’exprimer. Cette anomalie
peut provenir soit d'une défaillance de I'angiogenése,
soit de la sécrétion locale de facteurs antiangiogéni-
ques [1]. Une autre hypothése suggere que le primitif
disparait aprés avoir essaimé les métastases.

Le diagnostic d'un CAPI exige une preuve histologique
[2,3]. Plus de la moitié des CAPI sont des adénocarci-
nomes [4,5]. Chez notre patiente, le type histologique
du cancer n'est pas connu. En effet, en évaluant le
rapport bénéfice-risque d'une ponction biopsie hépati-
gue ou d'une laparoscopie diagnostique, ce dernier
était en faveur du risque, compte-tenu de I'altération de
I'état général. Malgré une recherche approfondie par
des méthodes peu invasives le site primitif n'était pas
identifié chez notre patiente. Dans la démarche de re-
cherche du site primitif dans le cadre des CAPI, les
examens complémentaires comprennent un bilan sys-
tématique et un bilan « ciblé » en fonction de I'orienta-
tion clinique. Ainsi, le bilan systématique comporte un
examen clinique minutieux notamment, un examen des
seins et un toucher pelvien chez la femme et un exa-
men des testicules et un toucher rectal a la recherche
d’'une anomalie prostatique chez 'homme [1,2]. Sur le
plan biologique, une numération de la formule sangui-
ne, un culot hématies-leucocytes minute, une recher-
che de sang dans les selles et un scanner thoraco-
abdomino-pelvien sont obligatoires. Chez la femme,
une mammographie est systématiquement réalisée.
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Concernant les examens « ciblés », une imagerie par
résonance magnétiqgue (IRM) mammaire est indiquée
chez une femme présentant une localisation ganglion-
naire axillaire d’un adénocarcinome. Le dosage séri-
que de l'alpha- foeto-protéine et de I'hormone chorio-
gonadotrophique (B-HCG) est proposé aux patients
présentant une maladie métastastique de la ligne mé-
diane, autrement dit les métastases rétropéritonéales
et/ou médiastinales et les métastases pulmonaires. Le
dosage du prostate specific antigen (PSA) est indis-
pensable chez un patient présentant des métastases
osseuses d'un adénocarcinome. Un scanner et/ou une
tomographie par émission de positons (TEP) est pro-
posé en cas de localisation ganglionnaire cervicale
d'un carcinome épidermoide et enfin les examens en-
doscopiques sont orientés par les données de la clini-
gue et/ou des examens biologiques [2]. A titre d’exem-
ple, en cas d'anémie ferriprive, une endoscopie digesti-
ve haute et une coloscopie sont réalisées. La difficulté
de la recherche diagnostique chez notre patiente rési-
dait dans I'absence de signe d’orientation clinique ou
biologique. Dans des cas similaires, I'immunohistochi-
mie aide au diagnostic a condition de connaitre le type
histologique [1]. Cette méthode n’est pas disponible
dans notre pays. Dans un pays a faibles ressources
comme Madagascar, la nécessité de rechercher le site
primitif en cas de CAPI mérite d'étre discutée. En effet,
le colt des analyses constitue un frein au diagnostic et
a la prise en charge des patients atteints de cancer
dans notre pays [6]. Pavlidis et al. ont subdivisé les
CAPI en 2 sous-groupes : les CAPI de pronostic favo-
rable et CAPI de pronostic sombre [5]. Le premier
groupe comprend le carcinome moyennement différen-
cié de distribution axiale, les femmes présentant un
adénocarcinome papillaire localisé au péritoine, les
patientes avec adénopathie axillaire isolée, le carcino-
me épidermoide avec adénopathie cervicale ou avec
adénopathie inguinale isolée, le carcinome neuroendo-
crine moyennement différencié, les patients présentant
des métastases osseuses avec élévation du PSA et
les patients présentant une tumeur unique, de petite
taille et potentiellement résécable. Dans le deuxiéme
groupe figurent, 'adénocarcinome métastatique au foie
ou a dautres organes, l'adénocarcinome péritonéal
non papillaire avec ascite, les métastases cérébrales
multiples, les métastases pleurales ou pulmonaires
multiples et les multiples métastases osseuses.

Notre patiente avait présenté de multiples nodules hé-
patiques et une ascite exsudative, hémorragique com-
patibles avec des localisations néoplasiques secondai-

res. Il est communément admis que les métastases
hépatiques dans le cadre des CAPI est de pronostic
sombre [2,3,7]. Notre patiente est décédée 5 mois
apres le début des symptémes. La durée moyenne de
survie des patients présentant un CAPI avec localisa-
tion hépatique excede rarement 6 mois [8]. D'autres
facteurs pronostiques ont été évalués et validés. Il s'a-
git du performance status (PS) et le taux de lactate
deshydrogenase (LDH). Un PS a 0 ou 1 et un taux de
LDH normal sont des facteurs de bon pronostic [8,9].
Ces éléments pourraient étre largement proposés dans
la prise en charge des CAPI dans notre pays car ces
examens sont facilement accessibles. Cette démarche
limiterait ainsi les différentes explorations a la recher-
che du site primitif. Hogan et al. ont d’ailleurs montré
que la découverte du site primitif n'apporte pas de bé-
néfice supplémentaire au patient présentant un CAPI
avec des localisations hépatiques. Au contraire ces
investigations altérent davantage le peu de qualité de
vie qui leur reste. lls suggérent chez les patients pré-
sentant un CAPI avec localisation hépatique de ne pas
multiplier les investigations et d’avoir comme principal
objectif la préservation de la qualité de vie de ces pa-
tients [7]. Cette proposition pourrait étre adoptée dans
notre pratique.

Conclusion

Le cancer de primitif inconnu avec métastases hé-
patiques est grevé d'un pronostic sombre. Dans le
contexte malgache, l'utilité d’'une preuve histologique
suscite le débat, en présence d’'un foie multinodulaire a
fortiori en cas d'atteinte d’autres organes compatible
avec des localisations secondaires d’'un cancer que le
site primitif soit connu ou non. La qualité de vie des
patients doit étre la principale préoccupation des clini-
ciens dans ce contexte.
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