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Résumeé

Introduction-La pneumopathie organisée survient rarement au cours des maladies in-
flammatoires chroniques intestinales, telle que la rectocolite hémorragique. L'associa-
tion aminosalicylates pneumonie organisée a été décrite dans la littérature. Bien que
rare, le sarcome de Kaposi iatrogéne peut survenir chez les patients sous immunosup-
presseurs au cours des maladies systémiques, la rectocolite hémorragique ou la pneu-
mopathie organisée.

Observation-Nous rapportons le cas d’un patient de 66 ans, atteint de rectocolite hé-
morragique et traité par mésalazine depuis 5 ans et qui a présenté un tableau radio-cli-
nique de pneumopathie organisée. Un arrét de la mésalazine suivi d’une corticothérapie
a permis l"amélioration des signes cliniques et radiologiques. Aprés le 5Me mois du
traitement, il a développé des lésions cutanées du sarcome de Kaposi qui ont régressé
apres réduction progressives des corticoides et une chimiothérapie.

Conclusion-La pneumopathie organisée secondaire et la rectocolite hémorragique au-
raient accentué ["immunosuppression induite par la corticothérapie prolongée a ori-
gine de cette tumeur vasculaire maligne.
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Abstract

Introduction-Organizing pneumonia involvement in inflammatory bowel diseases is unusual.
There have been scattered case reports of the association of amino salicylate mesalazine and
organizing pneumonia. Otherwise, although extremely rare, drug-related Kaposi’s sarcoma
can occur in patients under immunosuppressive therapy during systemic diseases, notably
ulcerative colitis or organizing pneumonia.

Observation-We describe a 66-year-old-man with ulcerative colitis treated by mesalazinen
since five years who presented an organized pneumonia. Following discontinuation of me-
salazine and commencement of corticosteroids, there was a marked symptomatic and ra-
diologic improvement. At follow up after the 5th month of corticosteroids, he developed
cutaneous Kaposi’s sarcoma which responded to a decreasing dosage of corticosteroids and
chemotherapy.

Conclusion-Secondary organized pneumonia and ulcerative colitis would have accentuated
the immunosuppression induced by prolonged corticosteroid therapy at the origin of this
malignant vascular tumor.

Introduction

Les maladies inflammatoires chroniques intestinales (MICIs) sont
des affections systémiques caractérisées par des manifestations
extra-intestinales (MEI) [1]. L'atteinte parenchymateuse, notam-
ment, la pneumopathie organisée (PO) est peu courante, en tant
que MEI des MICIs [2]. La PO peut étre sans cause identifiable ou
secondaire a une cause (infection, médicaments.), et est appelée
pneumopathie organisée secondaire (POS). Les 5-aminosalicylates
utilisés communément dans le traitement des MICls, malgré leur
bonne tolérance, peuvent rarement entrainer une PO [3].

Par ailleurs, une des complications graves du traitement immuno-
suppresseur, le sarcome de Kaposi (SK) est une tumeur vasculaire
maligne qui survient fréquemment en post-transplantation d’or-
ganes et au cours du syndrome d’immunodéficience acquis.

Quatre formes ont été décrites : la forme liée au sida, la forme
africaine, la forme classique méditerranéenne, et la forme iatro-
gene [4]. La forme iatrogene liée au traitement immunosuppres-
seur est [’apanage des patients transplantés d’organes [5].

Elle constitue une complication rare au cours des maladies systé-
miques, notamment, la rectocolite hémorragique (RCH) et la PO.

Nous rapportons une situation clinique non usuelle dans laquelle
notre patient a présenté une pneumopathie organisée sur RCH,
probablement induite par la mesalazine. Aprés cing mois de trai-
tement par corticoides, il a développé un SK iatrogéne.

Observation

Le patient agé de 66 ans était admis dans notre service
de pneumologie au CHU Oran, pour un syndrome grippal
sur altération de ’état général et une imagerie thoracique
pathologique. Son histoire clinique remontait a 25 jours,
avant son admission, par ’installation de facon aigiie d’un
syndrome grippal avec légére altération de |’état général,
arthralgies, sueurs nocturnes et fiévre avec asthénie.

Le patient avait consulté en ambulatoire ou il avait recu
des antibiotiques sans amélioration clinique, d’ou la de-
mande d’une radiographie thoracique complétée d’une
tomodensitométrie thoracique (TDM), avec lesquelles le
patient a été orienté a notre service pour investigations
et prise en charge.

Linterrogatoire retrouvait des antécédents de RCH depuis
quinze ans, traitée par la mésalazine 500 mg, a raison de
2 comprimés en une seule prise, depuis sa derniéere re-
chute qui remonte a cing ans. Un tabagisme actif cumulé
a 74 paquets-année était également noté, sevré en 1997.
Le patient exercait le métier d’électricien industriel, ac-
tuellement en retraite, depuis 2003. Son peére est décédé
en 1986 a l’age de 82 ans, suite a un probléme digestif
indéterminé.

L’examen clinique retrouvait un patient conscient et coo-
pérant, état général conservé, un indice de masse corpo-
relle de 35,26 kg/m2, une dyspnée aux efforts soutenus
(stade | mMRC), une toux productive, et une saturation
pulsée en oxygene (SP02) a 91% en air ambiant. L’examen
physique retrouvait a l"auscultation pulmonaire des rales
crépitants au niveau des deux bases pulmonaires.
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L’examen cardiaque était sans anomalies. Les aires
ganglionnaires étaient libres et le reste de "examen cli-
nique était sans particularités. La TDM thoracique mon-
trait la présence de condensations parenchymateuses
postéro-basales, sous pleurales et bilatérales, avec bron-
chogramme aérique, sans adénopathies médiastinales (Fi-
gure 1). Le bilan biologique standard était sans particu-
larités, en dehors de la C réactive protéine a 94,93 mg/l,
la recherche du bacille de Koch était négative, de méme
que la sérologie VIH. La fibroscopie bronchique était nor-
male, la cytologie bronchique au niveau du lavage bron-
cho-alvéolaire était en faveur d’un aspect inflammatoire
en poussée, sans éléments suspects de malignités, retrou-
vant une alvéolite a forte prédominance macrophagique
50%, lymphocytes 20%, polynucléaires neutrophiles 25%, et
éosinophiles 5%.

Figure 1. Présence de condensations parenchymateuses
postéro-basales, sous pleurales et bilatérales, avec
bronchogramme aérique

Une antibiothérapie empirique était administrée durant 72
heures sans amélioration. Devant ce tableau radio-clinique
et biologique, ainsi que la prise prolongée de la mésala-
zine, le diagnostic de pneumopathie organisée secondaire
(iatrogéne) a été posé. Il a été procédé a arrét de la mé-
salazine et Uinstauration d’une corticothérapie intravei-
neuse, a base de méthylprednisolone 1mg/kg/j, en dose
unique le matin, avec un traitement adjuvant a base de
calcium, potassium et les inhibiteurs de la pompe a pro-
tons.

Aprés deux semaines de corticothérapie et le début du
passage a la voie orale pour une période initiale de 2 mois,
une nette amélioration clinique chez le patient a été ob-
servée, avec disparition des symptomes respiratoires, et
une amélioration de la SPO2 a l’air ambiant, passée a 95%.

Une radiographie thoracique de contrdle montrait la dis-
parition des condensations parenchymateuses (Figure 2).

Le patient a été autorisé a sortir, le 26 juin 2014, avec
poursuite de la corticothérapie orale et Uinitiation a partir
du troisieme mois de la dégression progressive des doses
de corticoides.

Figure 2. Nettoyage radiologique avec disparition des
condensations pulmonaires basales bilatérales

Un controle radiologique effectué respectivement 2 mois
et 4 mois apres sa sortie, confirme le nettoyage radiolo-
gique (Figure 3).

Figure 3. (a)- confirmation de la disparition des lé-
sions pulmonaires basales bilatérales a la radiographie
thoracique, aprés 2 mois de suivi post-hospitalisation.
(b)- Disparition des condensations pulmonaires basales
bilatérales a la TDM thoracique, aprés 4 mois de suivi
post-hospitalisation

Lors de son controle mensuel, cing mois aprés son hos-
pitalisation, ’examen physique révélait la présence de
multiples foyers de nodosités cutanées violacées sur plu-
sieurs régions du corps, notamment, |’avant-bras droit et
gauche, le thorax, les jambes, le troisieme orteil des deux
pieds, et la plante des pieds avec la présence d’un lym-
phoedéme du pied droit (Figure 4).

Une échographie-doppler des membres inférieurs, effec-
tuée ne montrant pas d’anomalies, et une biopsie cutanée
a visée diagnostique retrouvait I’aspect histologique d’un
SK (immunohistochimie non réalisée). En effet, ’examen
histologique objectivait un revétement cutané par un
épithélium pavimenteux stratifié kératinisé hyperplasique,
surmontant un derme ou siége une prolifération néopla-
sique maligne de nature mésenchymateuse.
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Le patient avait fait [’objet d’une discussion multidiscipli-
naire entre pneumologues, gastro-entérologues et derma-
tologues. L’éventualité d’un SK classique méditerranéen
ou un SK iatrogéne a été évoquée.

Le diagnostic de SK iatrogene a été retenu en rapport avec
un traitement prolongé de méthylprednisolone par voie
orale d’une POS, chez un patient présentant une RCH. Le
patient, en fin de dégression de corticoides, avait recu une
chimiothérapie a base de trois cures de vinblastine avec
une évolution favorable par la régression progressive des
lésions cutanées.

Figure 4. Présence de multiples foyers de nodosités cu-
tanées violacées sur plusieurs régions du corps, [’avant-
bras droit et gauche, les jambes, le troisiéme orteil des
deux pieds, et la plante des pieds avec la présence d’un
lymphoedéme du pied droit

Discussion

Historiquement, les manifestations extra-intestinales des
maladies inflammatoires chroniques intestinales (MICI),
notamment, respiratoires, ont été décrites par Kraft et al.
[6], qui a rapporté chez six patients avec une RCH, des
suppurations bronchiques abondantes inexpliquées avec ou
sans dilatations des bronches.

Les manifestations du parenchyme pulmonaire survenant
au cours des MICI, telles, la maladie de Crohn et la RCH,
sont peu courantes [7]. D’autres cas et séries de cas ont
mis en lumiére ces atteintes pulmonaires, telles, la PO,
les pneumopathies interstitielles diffuses, et les nodules
pulmonaires [8-11].

La PO, entité clinique et histopathologique, est une forme
particuliére du processus inflammatoire et fibroproliféra-
tif du poumon. Elle survient le plus souvent sans cause
identifiable, et est appelée PO cryptogénique (POC), elle
peut également étre associée a une cause définie (une in-
fection, un médicament, dans 30-60% des cas), on parle,
alors de POS [12]. Selon plusieurs registres européens, elle
constituerait 2 a 10 % des pneumopathies interstitielles
[13-14].

Une étude épidémiologique rétrospective réalisée en Is-
lande a rapporté une incidence annuelle de PO de 1,97
cas pour 100 000 habitants, dont 56 % de POC et 44 % de
POS [15].

Les manifestations respiratoires de la RCH sont rares,
mais peuvent se présenter sous diverses formes, et sur-
venir avant le diagnostic de la RCH ou méme des années
aprées [10]. D’autres études ont décrit des associations
entre [’aminosalicylate mésalazine et la PO [16,17].

Chez notre patient, le contexte particulier de la coexis-
tence d’une MICI (RCH), un tableau clinique typique, des
condensations alvéolaires postéro-basales sous pleurales
bilatérales a la TDM, sont extrémement évocateurs d’une
pneumopathie organisée secondaire. Cette derniére sur-
venue, suite a la prise prolongée de la mésalazine 500
mg, a raison de 2 comprimés en une seule prise, depuis sa
derniére rechute qui remonte a cinqg ans. L’arrét de la mé-
salazine et ’instauration d’une corticothérapie empirique
par voie veineuse a raison de 1 mg/kg/j, ont conforté le
diagnostic par une amélioration clinique et disparition des
condensations parenchymateuses aprés deux semaines de
traitement.

Selon la littérature, le diagnostic de PO sans recourir a
la biopsie est acceptable, si le tableau radio-clinique est
typique et le médicament causal est identifié ; de méme,
[’administration d’une corticothérapie empirique devrait
étre évaluée deux a quatre semaines apres ; une réponse
compléte aux corticoides est un argument en faveur du
diagnostic de PO [18].

Par ailleurs, il nous a été difficile de savoir si la patholo-
gie respiratoire était en rapport avec les manifestations
extra intestinales de la RCH ou constituait un effet ad-
verse médicamenteux lié a la mésalazine. Cependant,
notre observation souligne le fait que la PO associée a
la RCH serait secondaire et probablement induite par la
mésalazine, et que la corticothérapie empirique a permis
de conforter le diagnostic de POS. En effet, la réaction
médicamenteuse constitue une des causes fréquentes de
la POS, une liste mise a jour des médicaments incriminés
est disponible dans le site web www.pneumotox.com . En
dépit de la toxicité pulmonaire potentielle de la mésala-
zine, la relation causale entre mésalazine et PO n’a pas
été démontrée [19].

La littérature a rapporté trois observations de RCH as-
sociées a la pathologie respiratoire ; les trois patients
avaient recu la mésalazine, lors d’apparition de [’atteinte
respiratoire ; la durée du traitement était de 8 mois pour
le premier patient et de cing ans pour le deuxiéme ; le
tableau clinique était aigu, avec toux et fievre pour les
patients 1 et 2, alors que le patient 3 présentait une
dyspnée d’effort, des sueurs nocturnes et une perte de
poids ; les trois patients avaient des lésions radiologiques
a la radiographie thoracique et a la TDM [20].
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Notre patient présentait un tableau clinique similaire de
ces trois cas, ainsi que d’une revue littéraire de 27 cas de
MICIs (19 RCH, 8 Crohn) associés a des troubles respira-
toires, et traités par la mésalazine [21].

En effet, les symptomes fréquents décrits dans cette série
de 27 cas étaient la dyspnée d’effort (22/27 patients), la
toux (18/27), et la fievre (18/27). La durée moyenne d’ex-
position a la mésalazine était de 8 mois (2 jours-8 ans), les
lésions pulmonaires bilatérales a la TDM étaient présentes
chez 21 patients, et il y avait cinqg cas de PO.

Anoter que les manifestations respiratoires sont apparues
lors des poussées de MICIs ou en période de quiescence.

La durée et Uintensité du traitement de la POS ne sont pas
bien définies, car il n’y a pas d’essais cliniques randomisés
comparant les médicaments et la durée du traitement de
la PO [22]. La British Thoracic Society a proposé une dose
initiale de prednisone de 0,75-1 mg/kg/j, deux a quatre
semaines, suivie ensuite d’une dégression des doses pen-
dant 6 mois a 12 mois [22]. D’autres auteurs ont opté pour
des cures de corticoides plus courtes de 3 a 6 mois avec
une dose initiale maintenue entre 4 a 8 semaines pour
éviter les complications séveres d’une corticothérapie
prolongée [23].

Effectivement, selon la littérature, les médicaments
immunosuppresseurs sont communément cités dans la
pathogenése du SK. Des cas d’usages prolongés de cor-
ticoides a fortes doses dans les maladies rhumatismales,
le purpura thrombocytopénique, et la POC, a [’origine du
développement du SK, ont été décrits [24].

Aprés 5 mois de traitement corticoides, notre patient a
laissé apparaitre de multiples foyers de nodosités cuta-
nées violacées sur plusieurs régions du corps, en faveur
du SK. L’équipe pluridisciplinaire avait discuté deux dia-
gnostics, le SK classique méditerranéen et le SK iatrogéne
; ces deux entités sont morphologiquement semblables.
En raison du contexte clinique et I’évolution rapidement
progressive du SK iatrogéne, ce dernier diagnostic était
retenu. L’administration d’une chimiothérapie a base de
3 cures de vinblastine, avec réduction des doses des cor-
ticoides, a permis la résolution des lésions cutanées. Sur
une série de 38 cas relevés dans la littérature, 25 cas de
SK étaient rapportés associés aux MICls, dont 20 cas liés a
la RCH et 5 cas a la maladie de Crohn ; 80% des patients
étaient de sexe masculin, et tous les patients ont recu des
corticoides, méthotrexate, et cyclosporine [25].

Le SK iatrogene, une des quatre formes décrites dans la
littérature, était cité pour la premiére fois chez les pa-
tients a fortes doses de médication immunosuppressive
(les patients transplantés d’organes, maladies auto-im-
munes ou cancer). Il peut apparaitre également, a titre
exceptionnel chez les patients présentant des maladies de
systéme, recevant seulement les corticoides.

D’autres auteurs ont rapporté des cas de sarcomes de
kaposi iatrogéne, en rapport avec respectivement, une
corticothérapie prolongée de 7 ans, chez un patient de 75
ans présentant un asthme sévére et une corticothérapie
pendant une année chez une patiente de 65 ans atteinte
d’une sarcoidose [26,27].

Chez notre patient, la présence de deux maladies sous-
jacentes systémiques (POS et RCH), aurait probablement
accentué l"'immunosuppression induite par la corticothé-
rapie prolongée, a origine de cette tumeur vasculaire
maligne.

Conclusion

A la lumiere de cette observation clinique, les auteurs
évoquent U"hypothese diagnostique probable d’une POS
en tant que manifestation extra-intestinale de la RCH ou
induite par la mesalazine, méme si cette relation causale
n’a pas été établie.

L’interruption de la mesalazine et ’administration d’une
corticothérapie ont été a ’origine de la disparition des
symptomes et des condensations parenchymateuses. La
revue de littérature a pu montrer plusieurs cas et série
de cas, malgré la bonne tolérance de ces médicaments.

Les cliniciens devraient étre conscients des effets ad-
verses de ces médicaments devant toutes manifestations
respiratoires survenant au cours des MICIS.

Par ailleurs, le SK iatrogéne est une complication grave
en rapport avec l’'usage prolongé des immunosuppresseurs
qui constituent un facteur de risque significatif favorisant
le développement de ce cancer ; l'arrét ou la réduction
des doses de ces médicaments peut entrainer une rémis-
sion clinique compléte.

L'intérét d’études complémentaires pour standardiser les
schémas de corticothérapie pourrait éviter cette compli-
cation sévere. En outre, "apport des équipes pluridisci-
plinaires dans ces situations cliniques peu courantes est
nécessaire pour une meilleure stratégie diagnostique et

une approche thérapeutique plus précise.
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