Lumiere sur le

sarcome de Kaposi

Par Gregoire E. Noél, MD, M. Sc. FACTM, et
Eric Sauvageau, externe

Présenté a la réunion scientifique du département
de microbiologie médicale et d’infectiologie, Hotel-
Dieu du CHUM, le 27 janvier 2003.

Dans cet article :

1. Comment reconnaitre le SK?
2. Quels sont les traitements?

3. Comment prévenir le SK?

Pendant plus d’un siécle, le sarcome de Kaposi
avait été considéré comme une maladie rare affec-
tant particulierement les hommes agés, habituelle-
ment d’origine juive, méditerranéenne ou natifs de
I’Europe de I’Est. Aujourd’hui, on sait que cette
maladie touche particulicrement les personnes
affectées par le virus de I’immunodéficience
humaine (VIH). La maladie débute principalement
au niveau des revétements cutanés avant d’attein-
dre différents organes. Les formes cliniques reliées
a la peau et aux tissus mous peuvent préter a con-
fusion et orienter le clinicien, de facon erronée,
vers une maladie infectieuse d’origine bactérienne.
Pour aider celui-ci a poser le diagnostic adéquat, ce
texte dégage les éléments clinicopathologiques
associés au sarcome de Kaposi (SK).

(omment reconnaitre le sarcome
de Kaposi?

Il existe quatre présentations cliniques du SK :
1.La forme classique
Il s’agit de la forme de la maladie décrite par le
Docteur Moritz Kaposi en 1872. Cette affection
touche les hommes agés d’origine juive, méditer-
ranéenne ou natifs de I’Europe de I’Est. Le SK
classique est beaucoup plus fréquent chez les
hommes que chez les femmes, avec une proportion
allant jusqu’a 15 hommes pour 1 femme.
Généralement, la maladie se présente sous
forme de macules ou de papules rouges-violacées
et fermes (figure 1). Elles sont d’abord nom-
breuses sur les mains et sur les pieds et, dans 10 %
des cas, apres quelques années d’évolution, elles
affectent les visceres et les muqueuses. Les Iésions
peuvent alors se regrouper pour former des plaques

le clinicien septembre 2003 129



Le sarcome de Kaposi

Figure 1. Sarcome de Kaposi classique : papules confluentes sur le pied
d’un homme d’origine grecque agé de 60 ans.

avec de multiples nodules confluents. Plus de 65 %
des patients sont 4gés de plus de 50 ans au moment
du diagnostic et la moyenne d’age des patients est
de 64 ans. Un lympheedéme peut précéder ou suivre
I’apparition de ces lésions cutanées.

2.La forme endémique

Le SK endémique est une forme de la maladie qui
est distincte cliniquement ainsi que du co6té
épidémiologique. On retrouve cette forme de Sk en
Afrique. Le SK diagnostiqué chez les patients dont
la sérologie est positive ou non a I’égard du virus de
I’immunodéficience humaine (VIH) représente
maintenant la tumeur la plus fréquente de I’ Afrique
centrale, comptant pour 50 % de toutes les néo-
plasies diagnostiquées chez les hommes dans cer-

Figure 2. Dermatite de stase.

tains pays de ce continent. La forme endémique du

SK est habituellement décelée chez les patients

agés de plus de 20 ans et il en existe 4 sous-

variantes cliniques :

* Type nodulaire : forme qui ressemble a la vari-
ante classique, plutét indolente et durant en
moyenne de cinq a huit ans.

» Type floride : forme plus vigoureuse, également
d’aspect nodulaire, mais pouvant affecter pro-
fondément les tissus sous-cutanés, musculaires
et osseux.

* Type infiltratif :
vigoureuse accompagnée d’une atteinte muco-

évolution davantage
cutanée et viscérale importante.

* Type lymphadénopathique : forme qui touche
principalement les enfants et les jeunes adultes et
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Figure 3. Lymphome cutané.

qui se limite souvent aux ganglions et aux vis-
céres, mais qui peut occasionnellement affecter
la peau et les muqueuses.1

3.La forme iatrogénique

Cette forme se retrouve chez les patients qui suivent
une thérapie immunosuppressive, habituellement
dans le cadre d’une transplantation d’organe, pour
traiter une maladie auto-immune ou lors d’une néo-
plasie. Elle touche particuliérement les patients qui
appartiennent aux groupes ethniques a risque pour
le SK classique. L'incidence du SK est de 0,5 % a
5,3 % chez les patients ayant regus une greffe d’or-
gane, avec un délai moyen de 30 mois entre 1’opéra-
tion chirurgicale et 1’établissement du diagnostic.”’
Cette forme de SK est relativement vigoureuse et
elle atteint les ganglions, les muqueuses et les vis-
ceres dans environ 50 % des cas, et ce, méme en
I’absence de lésions cutanées. L'évolution dépend
du degré d’immunosuppression. Par contre, on note
habituellement une régression lors d’une cessation,
d’une diminution ou d’une modification du traite-
ment immunosuppresseur chez la plupart des
patients.
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Tableau 1

Diagnostic différentiel du sarcome de
Kaposi

e Dermatite de stase (figure 2)

e Granulome pyogene

e Hémangiome capillaire (angiome stellaire)
e Tissu de granulation

e Lymphome cutané (figure 3)

e Mélanome

e Dermatofibrome

e Hématome

e Hyperpigmentation postinflammatoire

e Angiomatose bacillaire (figure 4)

e \lerruca peruana

4.La forme épidémique ou reliée
au syndrome d’immunodéficience
acquise (sida)

Contrairement a la forme classique, les 1ésions pré-
coces apparaissent au niveau du tronc, de la téte et
du cou (particulierement sur le nez, les paupieres et
les oreilles) lorsqu’un patient est touché par cette
forme de SK. Elles sont souvent multi-focales et
étendues dans leur distribution. Les ganglions lym-
phatiques et le tube digestif sont souvent atteints,
dans 50 % et 40 % des cas, respectivement.! La
muqueuse buccale est le site initial de la maladie
dans 10 % a 15 % des cas, et le palais est
habituellement affecté.* Latteinte des organes
génitaux externes est fréquente, mais I’atteinte pul-
monaire, qui affecte environ 20 % des cas, peut étre
plus grave avec un taux de survie moyen, a court
terme, de moins de 6 mois. Il s’agit du type d’at-
teinte, parmi toutes les formes de SK, qui menace
davantage la vie du patient.!*> La maladie présente
habituellement une évolution chronique et n’est
pas une cause fréquente de mortalité chez les
patients sidéens, surtout si le décompte de CD4 est
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Le diagnostic différentiel doit inclure les
mélanonychies et les taches hyperpigmentées qui
affectent les muqueuses, lesquelles sont souvent
associées aux traitements antirétroviraux, parti-
culiérement chez les personnes de race noire. Il est
également important de déceler, chez ces person-
nes, les 1ésions nodulaires de prurigo malin dont la
pigmentation obscurcit considérablement les
téguments. Il faut aussi reconnaitre les Iésions dis-
séminées causées par le Mycobacterium ulcerans,
qui sont connues sous le nom d’« ulcére de

Buruli », qui ressemblent parfois au Pyoderma gan-

grenosum et dont les nodules satellites peuvent évo-

Figure 4. Angiomatose bacillaire présente sur le tibia d’'un homme atteint
par le virus de 'immunodéficience humaine.

élevé (> 200/mm?3). En fait, le SK entraine le
déces chez 10 % a 20 % des patients ayant
une atteinte au tube digestif et/ou aux voies
pulmonaires.! Fait intéressant, ’autopsie des
personnes dont la sérologie au VIH est posi-
tive et qui sont affectées par le SK mucocu-
tané révele une atteinte viscérale dans 75 %
des cas (intestins, foie, rate, poumons).!

£t le diagnostic differentiel?

De multiples Iésions sur les couches cutanées
peuvent rappeler le SK. Il faut y penser lors de
I’examen physique (tableau 1). L’évaluation
des facteurs de risque du patient permet d’orien-
ter efficacement le bilan biologique et de
procéder aux manceuvres diagnostiques plus
effractives, selon le cas. Ainsi, la découverte
d’une thrombocytopénie associée a une maladie
purpurique idiopathique auto-immune devrait
étre examinée a 1’aide d’un test de dépistage du
VIH et complétée par un bilan immunocellulaire
et, éventuellement, par une biopsie cutanée.

quer la possibilité de SK chez des patients infectés
par le VIH qui ont la peau foncée. Linterrogatoire
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Tableau 2

Agents biologiques pouvant étre utilisés dans le traitement du sarcome de Kaposi

3: Une fois par jour; 4 : Deux fois par jour.

Agent Dose Horaire Taux de réponse (%)
Interféron alpha 10 a 20 MU IV/sc? Die® 30 % a 50 %

IM-8621 5 mg intranasal Die ou aux 2 jours 53 %

Thalidomide 200 a 1 000 mg par voie orale Die 46 %

Acide rétinoique en gel

d’alitrétinoine a 0,1 % Application locale par étalement Bid* 37 %

Acide rétinoique liposomial 60 a 100 mg IV Aux 3 semaines 23 %

1:1M-862 : dipeptide isolé du thymus possédant des propriétés anti-angiogéniques; 2 : millions d’unités par voie intraveineuse ou sous cutanée;

devrait inclure les antécédents de prises de médica-
ments, comme 1’amiodarone, puisque ces traite-
ments peuvent provoquer une photosensibilité
marquée de pigmentation cutanée bleu-gris, laquel-
le peut faussement orienter I’opinion clinique vers
un diagnostic de SK. Certains antibiotiques comme
la minocycline peuvent également produire des
lésions de photodermatites hyperpigmentées qui
sont faciles a confondre.

Le diagnostic est généralement posé par rapport
a I’apparence clinique, mais celui-ci devrait étre
confirmé de fagon histopathologique chez tous les
patients soupgonnés d’étre atteints d’un type de SK.

Quels sont les traitements de cette
affection?

Le but du traitement, pour les cas qui ne sont pas
reliés au virus du sida, est de maitriser les symp-
tomes et non de guérir la maladie.

Le SK classique répond bien a la radiothérapie
des sites atteints. La forme endémique, lorsqu’elle
est symptomatique, est particulieérement bien traitée
par la chimiothérapie systémique. La variante
iatrogénique, tel que mentionné précédemment,
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régresse ou disparait avec la cessation, la diminu-
tion ou la modification du traitement immunosup-
presseur.

Quand au SK relié au virus du sida, la thérapie
antirétrovirale tres active (TARTA) représente le
traitement de premicre ligne pour cette forme de la
maladie. Le traitement doit étre adapté a chaque
patient en fonction de la tolérance aux antirétrovi-
raux, des possibilités de réponse positive, de la
réserve de la meelle osseuse du patient et des
chances de guérison de celui-ci, entre autres. Le SK
reli¢ au virus du sida répond a une variété de traite-
ments locaux. Néanmoins, s’il y a présence d’une
atteinte muco-cutanée ou viscérale extensive ne
répondant pas a la TARTA, la chimiothérapie
demeure une option thérapeutique intéressante.
Toutefois, le traitement du SK relié au sida n’est
que palliatif pour certains patients et I’immunosup-
pression causée par une chimiothérapie, par exem-
ple, peut entrainer la prolifération de la maladie que
I’on essaie de traiter.’

En dehors du contexte du sida ou pour traiter des
cas tenaces, un traitement local est fortement
recommandé. Tel est le cas pour traiter les l1ésions
individuelles esthétiquement dérangeantes et les
formes volumineuses ou hémorragiques qui causent



A retenir...

e || existe quatre présentations cliniques du sarcome
de Kaposi : les formes classique, endémique,
iatrogénique et épidémique.

el e diagnostic est généralement posé selon

I’'apparence clinique, mais celui-ci devrait étre
confirmé par une hispathologie pour tous les
patients soupgonnés d’étre atteints d’une forme
de SK.

e | e but du traitement, pour les cas qui ne sont pas
reliégs au virus du sida, est de maitriser les
symptomes et non de guérir la maladie.

e Parmi les traitements des SK, on note les
interventions limitées suivantes : la radiothérapie,
la cryothérapie, I'opération chirurgicale au laser,
I’électrochirurgie et ’opération chirurgicale locale.

Le sarcome de Kaposi

Opération chirurgicale au laser. Ce traitement
est efficace pour les petites lésions superfi-
cielles, mais il existe un risque de transmission
des germes infectieux par la vaporisation des
particules contaminées dans 1’air ambiant.
Electrochirurgie. Elle est efficace pour traiter
une lésion nodulaire hémorragique ulcérée. Il
existe toutefois un risque de transmission d’or-
ganismes infectieux par la vaporisation de par-
ticules dans I’air ambiant.

Opération chirurgicale excisionnelle. Cette
technique est efficace pour traiter une petite
1ésion isolée.

Chimiothérapie par injection intralésionnelle.
Injecter de la vinblastine de 0,1 a 0,2 mg/cm? de

une atteinte fonctionnelle au niveau des
paumes de la main ou des plantes des pieds,
ou pour traiter celles qui produisent une
obstruction

lympheedéme.!

lymphatique avec

Il existe deux types d’interventions et
celles-ci sont orientées selon la complexité
du cas.

1.Les intervention limitées

* Radiothérapie. Elle est indiquée pour
traiter les lésions confluentes distribuées
sur une grande surface.

Cryothérapie. Elle est recommandée pour
son effet esthétique, méme s’il peut rester
des cellules infectées par le virus Herpes
humain de type 8 (VHH-8) dans le derme
plus profond ou ce germe peut causer un
déréglement de type oncogeéne dans la
prolifération cellulaire responsable du
SK. Il faut couvrir les 1ésions traitées, car
I’écoulement des phlycténes peut contenir
du VIH.
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Iésion avec un maximum de 2 mg injecté par visite,
une injection aux 3 semaines et jusqu’a 2 ou 3 injec-
tions par lésion. Ce traitement est particulierement
efficace pour traiter les 1ésions nodulaires excédant
un centimetre de diamétre et les Iésions symptoma-
tiques qui affectent la muqueuse buccale.

Une variété d’agents
biologiques peuvent étre utilisés alors que cer-
tains sont encore a 1’étude présentement (tableau
2). Par ailleurs, des études de laboratoire sug-
gerent que le VHH-8 résiste a I’acyclovir et au
penciclovir, mais est sensible au ganciclovir, au

* Agents biologiques.

foscarnet et au cidofovir.

2.Ll’intervention rigoureuse
1. Chimiothérapie systémique.
devrait étre réservé aux patients qui manifestent des
symptomes graves mettant en évidence, individuel-

Ce traitement

lement ou en combinaison, une maladie disséminée
qui progresse rapidement (dix nouvelles lésions
cutanées ou plus par mois), avec lymphoedéme
important, atteinte pulmonaire ou viscérale dis-
Cette
thérapeutique s’adresse également aux patients dont
un traitement antirétroviral approprié ne s’est pas
avéré efficace.

Théoriquement, la vinblastine pourrait étre uti-
lisée en premicre ligne pour traiter les patients

séminée symptomatique. intervention

sidéens en externe, car elle est trés bien tolérée et
démontre un taux de réponse de 50 %. Les anthra-
cyclines liposomiales (daunorubicine et doxoru-
bicine) ont une demi-vie pro-
longée et ont tendance a s’accu-

A visiter :

http://www.pasteur.fr/actu/presse/
documentation/kaposi.html
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muler dans les cellules des 1ésions du SK, mais leur
utilisation est limitée en raison de leur toxicité
médullaire.

(omment prévenir le sarcome de
Kaposi?

La prévention du développement du SK s’effectue
en différentes étapes.

1.Prévention de ’exposition

au VHH-8

Les hommes homosexuels devraient éviter les
échanges de salive lors de rencontres ainsi que le
partage d’aiguilles. Lutilisation du condom lors des
relations sexuelles représente également une
mesure préventive fortement recommandée aux
personnes infectées par le VIH.

2.Prévention de la maladie et

des récidives

Lutilisation adéquate des antirétroviraux permet de
prévenir le développement du SK chez les person-
nes a risque ainsi que la progression de la maladie
et I’apparition de nouvelles Iésions chez celles qui
en sont déja atteintes.

Le SK est redevenu une maladie rare diagnos-
tiquée moins fréquemment en Amérique du Nord,
en Asie et en Océanie aujourd’hui grace a des traite-
ments antirétroviraux adéquats. Néanmoins, il peut
arriver que ceux-ci ne soient pas efficaces a cause
d’une résistance du VIH ou de I’inobservance du
patient. A 1’exception de ces deux situations, on
retrouve le SK dans d’autres circonstances pour
lesquelles la maladie constitue la premiere manifes-
tation du virus du sida chez des sujets non exposés
au traitement antirétroviral du VIH. Il est important
de pouvoir reconnaitre les différentes présentations



cliniques du SK et d’avoir une bonne idée des dif-
férentes thérapies disponibles pour les patients, car
si la vie du patient n’est pas toujours en danger dans

les cas d’affection au SK, les effets esthétiques de la

maladie peuvent tout de méme entrainer des réper-

cussions psychologiques graves. Clin
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