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Discussion et conclusion

Nous rapportons le cas d'une patiente autogreffée dans le cadre d'un POEMS syndrome, ayant présenté une progression métabolique de sarcoïdose ganglionnaire dans les suites de l'autogreffe de CSH. Le diagnostic de POEMS syndrome fut porté en juin 2012 en se basant sur les critères révisés de Dispenzieri de 2007 [START_REF] Dispenzieri | POEMS syndrome[END_REF], sur l'association de trois critères majeurs : la polyneuropathie, l'augmentation du taux sanguin de VEGF, et les lésions osseuses ostéocondendantes ; et de 6 critères mineurs : l'organomégalie, la présence d'ascite, l'hypothyroïdie et l'hyperprolactinémie, les anomalies cutanées, l'oedème papillaire et la thrombocytose.

L'apparition d'une sarcoïdose à la suite d'une TCSH a rarement été rapporté dans la littérature : 5 cas ont été décrit après allogreffe de CSH chez des patients atteints de leucémies myéloïdes chroniques et de lymphomes non-hodgkinien [START_REF] Heyll | Possible transmission of sarcoidosis via allogeneic bone marrow transplantation[END_REF][START_REF] Tauro | Resolution of sarcoidosis after allogeneic bone marrow transplantation with donor lymphocyte infusions[END_REF][START_REF] Schattenberg | A mediastinal mass after donor lymphocyte infusion for relapse of chronic myeloid leukemia after allogeneic stem cell transplantation[END_REF][START_REF] Sundar | Granulomatous pneumonitis following bone marrow transplantation[END_REF], et 4 cas après autogreffe chez 3 patientes atteintes de cancer du sein et un patient atteint d'un cancer testiculaire [START_REF] Bhagat | Pulmonary sarcoidosis following stem cell transplantation: is it more than a chance occurrence?[END_REF][START_REF] Teo | A case of sarcoidosis in a patient with testicular cancer post stem cell transplant[END_REF] (Tableau 1).

Trois cas ont suggéré la possibilité d'une transmission de la sarcoïdose par le donneur après allogreffe de CSH [START_REF] Tauro | Resolution of sarcoidosis after allogeneic bone marrow transplantation with donor lymphocyte infusions[END_REF][START_REF] Schattenberg | A mediastinal mass after donor lymphocyte infusion for relapse of chronic myeloid leukemia after allogeneic stem cell transplantation[END_REF][START_REF] Sundar | Granulomatous pneumonitis following bone marrow transplantation[END_REF].

La sarcoïdose est une affection granulomateuse multi-systémique d'étiologie inconnue, caractérisée par la présence de granulomes épithéloïdes et gigantocellulaires non nécrotiques, le plus souvent dans les organes en contact avec l'environnement (peau, oeil, poumon) ou les organes lymphatiques [START_REF] Valeyre | Sarcoidosis[END_REF]. Le rôle de l'environnement a été suggéré par les études épidémiologiques, qui montrent une association entre sarcoïdose et expositions à certains agents organiques et inorganiques. L'agent initiateur pourrait être infectieux (e.g. les mycobactéries, propionibacterium…). Des facteurs génétiques sont également impliqués, tel que le système HLA II ou la molécule de costimulation BTNL2 [START_REF] Valeyre | Sarcoidosis[END_REF][START_REF] Ali | Cutaneous sarcoidosis: updates in the pathogenesis[END_REF].

La sarcoïdose est le résultat d'une réponse immunitaire incontrôlée. Les immunités innée et adaptative sont impliquées. L'interaction entre les lymphocytes T CD4+ et les cellules dendritiques est probablement un élément central de la pathogénie de la sarcoïdose. Les lymphocytes Th1 vont sécréter des cytokines, dont l'interleukine 2 et l'interféron gamma, qui vont amplifier la réponse cellulaire en recrutant lymphocytes et macrophages. Ces derniers prennent alors l'aspect de cellules épithélioïdes ou de cellules géantes multinucléées, présentes dans les granulomes. Parallèlement, les lymphocytes T régulateurs foxP3+ sont en pourcentage augmenté tout en n'arrivant pas à contrôler correctement la production d'interféron-gamma. L'immunité innée est probablement également importante comme en témoigne l'apparition d'une granulomatose chez les patients ayant une activation constitutionnelle du récepteur intracellulaire NOD2.

Il a été suggéré que la transplantation de CSH pouvait réinitialiser le système immunitaire adaptatif et supprimer ainsi au long cours l'activité inflammatoire dans certaines pathologies, par reconstitution de novo du compartiment lymphocytaire T [START_REF] Traynor | Treatment of severe systemic lupus erythematosus with high-dose chemotherapy and haemopoietic stem-cell transplantation: a phase I study[END_REF]. Après transplantation, il se produirait une augmentation du nombre de lymphocytes T CD4+ naïfs, d'origine thymique, associée parallèlement à une diminution des lymphocytes T mémoires [START_REF] Muraro P A | Thymic output generates a new and diverse TCR repertoire after autologous stem cell transplantation in multiple sclerosis patients[END_REF]. Alors que l'autogreffe de CSH a été proposée comme traitement de certaines maladies autoimmunes, elle pourrait paradoxalement favoriser l'apparition d'une granulomatose par altération des mécanismes de régulation du système immunitaire [START_REF] Loh | Development of a secondary autoimmune disorder after hematopoietic stem cell transplantation for autoimmune diseases: Role of conditioning regimen used[END_REF]. L'hypothèse émise par Loh et al. est un dysfonctionnement des lymphocytes Treg après TCSH, à l'origine d'une augmentation du nombre de lymphocytes T autoréactifs. Il n'y a pas eu chez notre patiente d'étude spécifique des sous-populations lymphocytaires permettant d'étayer la physiopathologie de cette progression de la saroïdose.

La sarcoïdose est caractérisée par un paradoxe immunologique associant une réaction inflammatoire locale à une anergie, résultant d'un déséquilibre entre lymphocytes T effecteurs et lymphocytes T régulateurs et en particulier une augmentation des cellules T régulatrices dans le sang et les organes avec cependant une incapacité de celles-ci à supprimer totalement la sécrétion de TNF-alpha [START_REF] Miyara | The immune paradox of sarcoidosis and regulatory T cells[END_REF]. Les modifications immunitaires observées après TCSH pourraient ainsi favoriser l'apparition ou une poussée de sarcoïdose par modification de l'équilibre entre cellules T effectrices et régulatrices. L'existence d'un lien entre sarcoïdose (ou réaction "sarcoid-like") et pathologies malignes, a été suggéré depuis maintenant plusieurs dizaines d'années, mais cette association reste controversée [START_REF] Ungprasert | Is the incidence of malignancy increased in patients with sarcoidosis? A systematic review and meta-analysis[END_REF][START_REF] De Charry | Association lymphome et granulomatose : à propos d'une série de cas[END_REF]. Brincker et Wilbeck ont été les premiers à rapporter une association statistiquement significative entre les deux [START_REF] Brincker | The incidence of malignant tumors in patients with sarcoidosis[END_REF][START_REF] Brincker | Interpretation of granulomatous lesions in malignancy[END_REF][START_REF] Brincker | The sarcoidosis-lymphoma syndrome[END_REF].

Depuis, de nombreux cas de sarcoïdose ont été rapportés dans la littérature chez des patients présentant diverses tumeurs solides et hémopathies. Seul un cas de granulomatose inexpliquée a été rapporté chez un patient présentant un POEMS syndrome [START_REF] Belkhribchia | POEMS syndrome révélé par des granulomes hépatiques et péritonéaux: une association à un lymphome?[END_REF]. Baskaran et al. suggèrent que l'inflammation granulomateuse observée au cours de la sarcoïdose pourrait être initié par un antigène soluble associé à la tumeurs [START_REF] Baskaran | Case Report A Case of Abdominal Sarcoidosis in a Patient with Acute Myeloid Leukemia[END_REF].

La corrélation entre sarcoïdose et TCSH dans un contexte de malignité reste donc à élucider. La compréhension du mécanisme sous-jacent de cette possible association pourrait nous permettre de mieux comprendre la pathogénie de la sarcoïdose.

En pratique clinique, cette observation montre que le diagnostic de sarcoïdose devrait être envisagé chez les patients semblant présenter une rechute ganglionnaire après TCSH. Le diagnostic de sarcoïdose devra être confirmé par une histologie compatible et l'exclusion des diagnostics différentiels. 
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 21 Figure 1. Images en 18FDG TEP-scanner (a) Avant autogreffe de cellules souches hématopoïétiques (CSH),
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 2 Figure 2. Biopsie ganglionnaire d'une adénopathie sus-claviculaire gauche montrant la présence de
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