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RESUMO

O Sarcoma de Kaposi (SK) € um tipo de cancer originado nas células dos vasos sanguineos e
linfaticos, estreitamente associado ao virus herpes humano tipo 8 (HHV-8). A epidemiologia
do SK varia significativamente pelo mundo, com uma prevaléncia notavelmente alta na Africa
Subsaariana, onde é frequentemente relacionado a AIDS e encontrado endemicamente em
criancas e idosos. Na Africa Subsaariana, a prevaléncia de HHV-8 é alta, e a transmissao ocorre
tanto de mae para filho quanto entre adultos. A introducdo da Terapia Antirretroviral (TARV)
reduziu a incidéncia de SK em pacientes HIV positivos, mas o SK permanece comum em
criangas sul-africanas. Clinicamente, o SK apresenta-se com manchas rosa-purpura na pele,
podendo também afetar mucosas e 6rgaos internos. A fase primaria da infec¢ao pelo HHV-8
é geralmente assintomatica, mas pode levar a sintomas graves em individuos
imunocomprometidos. O diagndstico é confirmado por meio de histopatologia, identificando
células fusiformes e a presenca do antigeno LANA do HHV-8. Clinicamente, o SK apresenta-
se com manchas rosa-purpura na pele, podendo também afetar mucosas e 6rgaos internos.
A fase primaria da infeccdo pelo HHV-8 é geralmente assintomatica, mas pode levar a
sintomas graves em individuos imunocomprometidos. O diagnostico é confirmado por meio
de histopatologia, identificando células fusiformes e a presenca do antigeno LANA do HHV-
8.
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Kaposi's Sarcoma: A Comprehensive Analysis of
Dermatological and Oncological Aspects

ABSTRACT

Kaposi's Sarcoma (KS) is a type of cancer originating in the cells of blood and lymphatic vessels,
closely associated with human herpes virus type 8 (HHV-8). The epidemiology of KS varies
significantly around the world, with a notably high prevalence in sub-Saharan Africa, where it
is often linked to AIDS and found endemically in children and the elderly. In sub-Saharan
Africa, the prevalence of HHV-8 is high, and transmission occurs both from mother to child
and between adults. The introduction of Antiretroviral Therapy (ART) has reduced the
incidence of KS in HIV-positive patients, but KS remains common in South African children.
Clinically, KS presents with pinkish-purple spots on the skin, and can also affect mucous
membranes and internal organs. The primary phase of HHV-8 infection is generally
asymptomatic but can lead to severe symptoms in immunocompromised individuals. The
diagnosis is confirmed through histopathology, identifying spindle cells and the presence of
the HHV-8 LANA antigen. Clinically, KS presents with pinkish-purple spots on the skin, and can
also affect mucous membranes and internal organs. The primary phase of HHV-8 infection is
generally asymptomatic but can lead to severe symptoms in immunocompromised
individuals. The diagnosis is confirmed through histopathology, identifying spindle cells and
the presence of the HHV-8 LANA antigen.
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INTRODUCAO

O Sarcoma de Kaposi € uma neoplasia associada ao virus herpes virus humano
(HHV-8). Caracterizado por manchas avermelhadas ou roxas na pele, o sarcoma de
Kaposi pode se espalhar para os ganglios linfaticos e érgaos internos, levando a graves
complicagdes de saude. Desde sua descri¢do inicial por Moritz Kaposi em 1872 até os
avancos recentes na compreensdo de sua patogénese molecular e estratégias
terapéuticas, o SK continua sendo um desafio clinico e cientifico significativo.

O sarcoma de Kaposi se manifesta em diferentes formas, cada uma com suas
caracteristicas e desafios terapéuticos Unicos. A forma classica, primeira a ser relatada,
é mais comum em homens idosos de origem mediterranea e judeus e apresenta um
curso indolente com progndstico relativamente favordvel. Jd o sarcoma de Kaposi
endémico, prevalente em criangas na Africa Subsaariana, é frequentemente agressivo e
ocorre em individuos HIV-negativos. A forma associada a AIDS, o tipo mais comum, surge
em pessoas com HIV/AIDS devido a imunodeficiéncia, enquanto o sarcoma de Kaposi
iatrogénico se desenvolve apds transplantes de 6rgaos devido ao uso de medicamentos
imunossupressores.

O SK possui um carater multifacetado, apresentando varia¢des clinicas e
epidemioldgicas distintas entre diferentes populacdes e grupos de pacientes. A
populacdo que é mais afetada por essa doenca sao homens, homens com relagdo
homoafetivas e a populacdo que reside na regido da Africa Subsaariana.

Este artigo revisa o estado atual do conhecimento sobre o sarcoma de Kaposi,
abordando aspectos clinicos, epidemioldgicos, viroldgicos e terapéuticos. Também
discute as ultimas descobertas em pesquisa basica e clinica relacionadas ao HHV-8 e ao
SK, destacando desafios persistentes e oportunidades promissoras para o avango no

manejo dessa neoplasia complexa.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao integrativa realizada no periodo de maio de 2024, por
meio de pesquisas na base de dados Pubmed. Na busca, foram utilizados os descritores:

“kaposi sarcoma” . Foram recuperados 485 artigos, posteriormente submetidos aos
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critérios de selecdo.

Os critérios de inclusao foram: artigos publicados no periodo de 2014 a 2024,
gue abordaram as tematicas propostas para esta pesquisa, disponibilizados na integra,
nao havendo restricdao quanto a linguagem dos artigos. Os critérios de exclusao foram:

artigos duplicados e que ndo atendiam aos demais critérios de inclusao.

Apods os critérios de selecdo, restaram 8 artigos que foram submetidos a leitura
minuciosa para a coleta de dados. Os resultados foram apresentados de forma
descritiva, divididos em categorias tematicas abordando: epidemiologia, patogénese,

manifestacdes clinicas, diagndstico e tratamento.

RESULTADOS

Epidemiologia

O Sarcoma de Kaposi (SK) é um tipo de cancer que se desenvolve nas células dos
vasos sanguineos e linfaticos, associado ao virus herpes humano tipo 8 (HHV-8), também
conhecido como virus do sarcoma de Kaposi. A epidemiologia do SK varia

significativamente em diferentes regidoes do mundo e em populacdes especificas.

A disparidade geografica é algo marcante na epidemiologia do sarcoma de
kaposi, estudos mostraram que na Africa Subsaariana, a prevaléncia varia
significativamente, com taxas mais altas em Uganda (50%) desde a infancia até a idade
adulta, enquanto em outros paises como Africa do Sul e Zimbabue é menor e aumenta

com a idade (Grabar et al, 2021).

A epidemiologia do Sarcoma de Kaposi na Africa Subsaariana e na Africa do Sul é

influenciada pelo SK relacionado a AIDS e pelo SK endémico, principalmente em idosos
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e criangas, em uma regido com alta soroprevaléncia de Herpesvirus associado ao
sarcoma de Kaposi (KSHV) e HIV. A transmissao ocorre na populagao pediatrica (de mae
para filho) e na populacdo adulta. Estudos, como o Globocan da OMS e outros, indicam
que o SK ainda representa uma parcela significativa da carga total de cancer na regido,
com taxas variando de 24% a 35% em paises como Mocambique, Uganda e Zimbabue

(Schneider et al, 2017).

A introducdo da Terapia Antirretroviral (TARV) reduziu drasticamente a
incidéncia de SK em pacientes infectados pelo HIV. No entanto, o SK ainda estd em
ascensdo entre pacientes pediatricos sul-africanos. A epidemia de HIV na Africa do Sul
continua sendo um desafio significativo, apesar das medidas implementadas, e o SK
continuard a representar um grande fardo oncolégico nos préximos anos (Schneider et

al, 2017).

Por outro lado, pesquisas mostraram uma prevaléncia significativamente menor
em paises do norte da Africa. Essa disparidade originou hipdteses que apontam a
exposicdao prolongada de ferro e aluminossilicato, nas regides sul-africanas, como
responsaveis pela queda da imunidade desses pacientes e ,consequentemente,
predispondo essas pessoas a infeccdes pelo gama herpesvirus humano -8 (HHV-8)

(Zeinaty et al, 2023).

Em 2018, estudos apontaram que houve cerca de 42 mil novos casos de SK e,
aproximadamente, 20 mil mortes. Dentre esses pacientes, a populacdao mais afetada por
essa patologia sdo pessoas do sexo masculino e pessoas infectadas por HIV. Além disso,
homens com relagcdes homoafetivas possuem maior risco de terem SK em relacdo as

demais populacdes (Grabar et al, 2021).

O risco de Sarcoma de Kaposi (SK) em pessoas vivendo com HIV (PVVIH) esta
associado de forma leve a idade em diferentes regides. Nas regides europeias e norte-

americanas, o risco de SK aumenta ligeiramente com a idade, enquanto na Africa do Sul
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e na América Latina, o risco é mais baixo em idades mais avangadas (Grabar et al, 2021).

O Sarcoma de Kaposi iatrogénico, que ocorre apds um transplante, geralmente
se manifesta de 2 a 3 anos apds o procedimento. Isso ocorre principalmente devido a
reativacdo do virus HHV8 nos receptores do transplante. Além disso, certos fatores
como sexo masculino, raca ndo branca, idade avancada no momento do transplante e o
tipo de drgdo transplantado estdo relacionados ao risco de desenvolver SK apds o

transplante (Grabar et al, 2021).

Manifestagoes clinicas

O herpesvirus associado ao Sarcoma de Kaposi apresenta duas fases bem
definidas: a fase primaria, que ocorre apds a infec¢do inicial do virus no organismo e a
fase latente, na qual o virus pode reativar sua replicacdo, especialmente durante
periodos de imunossupressao no individuo, resultando nos sintomas classicos do SK. A
fase primaria geralmente é assintomatica, embora estudos tenham mostrado que um
numero significativo de pacientes pedidtricos, tanto imunocompetentes quanto
imunocomprometidos, pode apresentar sintomas. Nas criangas, uma das manifestacdes
principais é a presenca de doenca macular papular febril com erupcdes cutaneas. Por
outro lado, em pacientes imunocomprometidos, a infecgdo primaria pode se manifestar
com sindromes febris acompanhadas de linfadenopatia, esplenomegalia e artralgias

(Iftode et al, 2020).

O Sarcoma de Kaposi cutaneo é a forma mais comum da doenca e se caracteriza
por manchas rosa-purpura angiomatosas na pele. Estas lesGes sdao maculopapulas
infiltradas, ndo desaparecem sob pressao e ndo sangram a palpacdo, sendo indolores e
ndo apresentam prurido. Elas variam de tamanho (0,5-2 cm) e estdo localizadas
simetricamente ao longo das linhas de tensao da pele. Inicialmente, aparecem
maculopdpulas rosadas que se infiltram progressivamente, formando nddulos ou placas

arroxeadas. Em pacientes negros, as lesdes podem parecer marrom-escuras ou pretas.
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As areas mais afetadas sdo a face, parte superior do tronco e extremidades dos
membros. O Sarcoma de Kaposi também pode afetar mucosas, como a conjuntiva,
orofaringea e genital. Até 60% dos pacientes com SK associado ao HIV/AIDS podem
apresentar lesGes na cavidade oral, o que é um fator progndstico desfavoravel (Iftode et

al, 2020).

Os locais atipicos que podem apresentar o SK sdo o sistema musculoesquelético,
sistema urindrio, érgaos enddcrinos, coracao e olhos. O SK musculoesquelético, pode
ocorrer uma lesdo ulcerativa que afeta o osso subjacente, causando efeito osteolitico.
No SK ocular, as lesdes geralmente sdao encontradas nas palpebras e na conjuntiva,
podendo se estender para a 6rbita, glandula lacrimal ou ducto nasolacrimal. O SK
conjuntival pode se manifestar como lesdes planas vermelhas brilhantes ou violaceas,
ou como uma massa nodular envolvendo diferentes partes da conjuntiva, muitas vezes
confundida com hemorragia conjuntival. Em casos graves de SK associados a AIDS, pode
ocorrer envolvimento bilateral da cordide nos olhos. Embora rara, também foi relatada
a ocorréncia de SK no sistema nervoso central, especialmente em pacientes com

infeccao pelo HIV e SK disseminado (Rusu-Zota et al, 2022)

Além disso, vale destacar que os diferentes tipos de SK tem suas peculiaridades

clinicas.

O SK classico, primeiro a ser descrito e mais prevalente em judeus e povos do
Mediterraneo, possui como caracteristica clinica principal o acometimento dos
membros inferiores. Ademais, as lesdes presentes nesse subtipo clinico de SK sdo

benignas e indolores (Iftode et al, 2020).

O SK endémico, é o subtipo mais comum em criangas, e possui evolugdo e
prognostico ruim, podendo evoluir rapidamente para a morte. O SK endémico,
geralmente, acomete nddulos linfaticos e causam edema significativo nas regides
afetadas, podendo disseminar para os érgdos. Sua ocorréncia é mais comum na Africa

Subsaariana, especialmente em pessoas sem infeccdo pelo HIV (Cesarman et al, 2019).
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O SK relacionado a AIDS ou epidémico ganhou destaque na epidemia da
sindrome da imunodeficiéncia adquirida. Este tipo de SK é caracterizado pela presenca
de diversas lesdes no tronco, membros e face, além disso pode haver envolvimento de

mucosas e visceras (Cesarman et al, 2019).

E, por fim, o SK iatrogénico ocorre em pacientes transplantados

e/ou em pacientes submetidos a terapia imunossupressora, sendo mais comum
em incompatibilidade de HLA. A manifestacdo clinica desse tipo é a presenca de lesdes
cutaneas, sendo frequente o acometimento de mucosas e menos comum O

envolvimento visceral (Cesarman et al, 2019).

Patogénese

O HHV 8 isoladamente n3o é capaz de desencadear o SK. E imprescindivel uma
conjuncao de fatores que incluem um sistema imunoldgico enfraquecido, predisposi¢ao

genética e influéncias ambientais para o desenvolvimento do cancer.

O genoma do KSHV tem duas manifestacdes principais nas células: laténcia, com
poucos genes expressos, e litica, com multiplos genes expressos e replicacdo viral. A
ativacdo litica pode ser desencadeada por fatores como hipdxia, estresse oxidativo, co-
infeccdes com HIV, citocinas especificas ou exposicdo a certos produtos quimicos. A
ativacdo litica é coordenada pelo gene viral Rta, que ativa outros genes liticos (Bhutani

et al, 2014).

Durante a laténcia, o virus expressa um conjunto de genes latentes, incluindo
ORF71 (VFLIP), ORF72 (vCyclin), ORF73 (LANA), ORFK12 (kaposinas), vIL6 e vdrios
miRNAs. Esses genes latentes sdo expressos na maioria das células tumorais infectadas
e contribuem para a tumorigénese, sustentando a sobrevivéncia da célula infectada,

inibindo a apoptose e promovendo a reprogramacao celular. Além disso, o genoma
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latente do KSHV forma um epissoma que é mantido pela LANA, facilitando a replicagdo

viral com o genoma do hospedeiro durante a divisao celular (Cesarman et al, 2019).

J4 no ciclo litico do KSHV ha a replicacdo viral e a producdo de novos virus.
Durante esse estagio os genes liticos e as proteinas virais codificadas sdo produzidos por
uma pequena parcela das células infectadas, diferentemente do ciclo latente da doenga.
Algumas proteinas virais desse ciclo age favorecendo o crescimento tumoral, como a
proteina vIL-6 do KSHV. Por sua vez, proteinas como vGPCR induzem a sinaliza¢do celular
que leva a expressdao de fatores proé-inflamatdrios e angiogénicos (Cesarman et al,

2019).

O KSHV é capaz de infectar diversas células, como células da linhagem endotelial,
mondcitos e células B. O Sarcoma de Kaposi € um tumor angio proliferativo de origem
endotelial. O genoma grande de DNA de cadeia dupla do KSHV codifica uma variedade
de genes que imitam genes humanos, muitos dos quais tém propriedades imunoldgicas
ou angiogénicas e estdo diretamente ligados a origem dessa patologia (Bhutani et al,

2014).

A LANA-1, proteina mais abundante na fase latente do SK, possui diversas a¢des
gue inibem a apoptose das células tumorais, além de inibir o gene p53, responsavel pela
supressao de tumores. Dessa maneira, essa proteina contribui para a perpetuagao e

proliferacdo dos tumores do SK (Rusu-Zota et al, 2022).

A proteina v-IL6, expressa pelo KSHV durante suas fases latente e litica,
desempenha um papel crucial na formacdo do Sarcoma de Kaposi ao regular
negativamente a caveolina 1 (CAV1). Isso afeta a angiogénese, proliferacdo celular e
invasdo, contribuindo para a tumorigénese. A sinalizacdao v-IL6 resulta na formacao de
um complexo que metila o promotor CAV1, levando ao seu silenciamento epigenético.
Estudos mostraram que a delecdo do gene v-IL6 interrompe a transformacgdo celular
induzida pelo KSHV e compromete a angiogénese, destacando o potencial do CAV1

como alvo para tratamentos futuros de canceres associados ao KSHV, como o SK (Rusu-
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Zota et al, 2022).

O gene ORF74 do KSHV codifica o receptor viral transmembranar vGPCR, que é
constitutivamente ativo e semelhante ao receptor humano CXCR1. Sua expressao estd
associada a replicagdo litica e desempenha um papel crucial na patogénese do sarcoma
de Kaposi (SK). O vGPCR ativa vias anti apoptose como MAPKs, PI3K/AKT e NF-kB,
promovendo sobrevivéncia e proliferacio de células endoteliais. Ele também
desempenha um papel na angiogénese ao induzir a secrecdo de fatores angiogénicos
como o VEGF através da ativa¢do da via PI3K-AKT-mTORC1, sugerindo o mTOR como um
possivel alvo terapéutico no SK. Além disso, o VGPCR ativa outras citocinas pro-
angiogénicas e inflamatdrias, contribuindo para a troca angiogénica e a proliferacao

tumoral no SK (Bhutani et al, 2014).

Um outro fator importante para a compreensdo da patogénese do SK é a
ativacao de células endoteliais. O HHV-8 infecta as células endoteliais, que revestem os
vasos sanguineos e linfaticos. A infeccdo viral leva a ativacdo dessas células, resultando
em proliferagdo e altera¢des anormais nos vasos sanguineos. Estudos mostraram que
algumas proteinas virais como v-IL6, K1, LANA e vGPCR contribuem para a ativagao da

proliferacdo celular induzida pela presenca de KSHV (Mariggio et al, 2017).

O KSHV nao apenas promove a proliferacdo e altera a diferenciagdo das células
endoteliais, mas também confere caracteristicas angiogénicas adicionais, contribuindo
para as caracteristicas histolégicas dos tumores KS. Isso inclui a formagdo de vasos
anormais dilatados, vazamento vascular, extravasamento de eritrdcitos e presenca de
células inflamatorias. O KSHV libera vdrias citocinas e fatores de crescimento, como o
fator de crescimento endotelial vascular (VEGF), Ang2, 1I6, IL8. Essas substancias
contribuem para o crescimento dos tumores vasculares e para a disseminacdo da

doenca (Mariggio et al, 2017).

Diagndstico

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 5 (2024), Page 2147-2163.


https://translate.google.com/website?sl=en&tl=pt&hl=pt-BR&client=webapp&u=https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term%3DRusu-Zota%2520G%255BAuthor%255D
https://translate.google.com/website?sl=en&tl=pt&hl=pt-BR&client=webapp&u=https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term%3DBhutani%2520M%255BAuthor%255D
https://translate.google.com/website?sl=en&tl=pt&hl=pt-BR&client=webapp&u=https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term%3DMariggi%C3%B2%2520G%255BAuthor%255D
https://translate.google.com/website?sl=en&tl=pt&hl=pt-BR&client=webapp&u=https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term%3DMariggi%C3%B2%2520G%255BAuthor%255D

Sarcoma de Kaposi: Uma Andlise Abrangente dos Aspectos Dermatolégicos e Oncologicos
Freitas et. al.

O Sarcoma de Kaposi cutaneo geralmente evolui com a fase de macula, progride
ao estagio nodular, e entdo, ao estagio de placa. No estagio de macula, o Sarcoma de
Kaposi mostra vasos dilatados e irregulares na derme reticular, com um infiltrado
inflamatdrio perivascular de linfocitos e células plasmdaticas. Nas lesdes nodulares, ha
um infiltrado denso de células fusiformes que substituem o colageno dérmico,
formando espacgos preenchidos com glébulos vermelhos. J4 o estdgio de placa é
caracterizado pela proliferacao difusa de células fusiformes na derme, separando feixes
de coldgeno e formando espacos vasculares irregulares, frequentemente com
extravasamento de glébulos vermelhos e depdsitos de hemossiderina (Zeinaty et al,

2023).

O diagnéstico clinico do Sarcoma de Kaposi apresenta um baixo valor preditivo.
Dessa forma, a melhor maneira de se obter o diagndstico dessa patologia é por meio da
confirmacdo histopatolégica, oque requer grande habilidade dos profissionais, uma vez

gue o SK se assemelha a diversas outras doencas (Schneider et al, 2017).

O sarcoma de kaposi pode se apresentar de diversas maneiras na bidpsia, porém,
uma caracteristica marcante em todas as apresentacdes dessa doenca é a presencga de
células fusiformes infectadas pela KSHV (Schneider et al, 2017). Ademais, uma
caracteristica histopatoldgica marcante do SK é a presen¢a de aumento anormal de
vasos sanguineos com vazamento, acompanhado pela presenca de glébulos vermelhos

extravasados e infiltrados inflamatorios (Bhutani et al, 2014).

O marcador diagndstico-chave para o Sarcoma de Kaposi é o antigeno nuclear
associado a laténcia do KSHV (LANA). Os anticorpos especificos para LANA s3o eficientes
e disponiveis para serem usados na coloracdo imuno-histoquimica automatizada,
confirmando assim o diagndstico de SK. Contudo, é importante notar que a expressao
de LANA também pode ser encontrada em outras condi¢des relacionadas ao KSHYV,

como certos tipos de linfomas e a doenca de Castleman multicéntrica (Schneider et al,
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2017).

A expressao negativa da LANA ndo deve descartar o diagndstico de SK, uma vez
gue em algumas situacdes esse antigeno nuclear pode estar reduzido. Em pacientes que
estdo estaveis em terapia antirretroviral combinada (TARc) e tém lesdes superficiais, é
possivel encontrar um numero reduzido de células positivas para LANA. Além disso,
pacientes com multiplas lesdes podem ter lesGes mais leves, preferencialmente
biopsiadas para minimizar o sangramento, resultando em menos células fusiformes e,

consequentemente, menos células positivas para LANA (Schneider et al, 2017).

O exame fisico é fundamental no auxilio do diagnéstico de SK e deve incluir a
avaliacdo completa do palato oral, uma vez que em muitos pacientes é o local de inicio

do SK, e exame retal com avaliagdo de sangue oculto nas fezes (Bhutani et al, 2014).

Tratamento

Alguns estudos dividem o tratamento do SK em tratamento padrdo e terapia
direcionada. O tratamento padrdo diz respeito a terapia antirretroviral, cirurgia com
excisdo local, criocirurgia, radioterapia, quimioterapia e imunoterapia. Por sua vez, a

terapia direcionada estd relacionada diretamente ao combate das células tumorais.

O alvo terapéutico para pacientes com SK associados a SIDA é o aumento do
numero de CD4. Nos casos de estagio inicial da doenca, o manejo desses pacientes é
feito por meio do uso de terapia antirretroviral combinada (TARc), apresentando étimas
respostas dentro de 1 ano apds o inicio do tratamento, na maioria dos casos.No entanto,
pacientes em estagios avancados do SK necessitam de uma terapia combinada.Nesses
casos, faz-se necessdrio o uso da TARc juntamente com quimioterapia, por meio de
antraciclinas lipossomais (doxorrubicina lipossomal e daunorrubicina lipossomal) (Rusu-
Zota et al, 2022). Foi relatado uma reducdo tumoral em 80% dos pacientes com SK

avancado com o uso de doxorrubicina lipossomal e TARc (Cesarman et al, 2019).
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Uma estratégia terapéutica adotada para pacientes com Sarcoma de Kaposi
relacionado a AIDS envolve o uso diario de inje¢cdes subcutaneas de interferon-a (IFN-a)
em conjunto com a Terapia Antirretroviral combinada. O IFN-a é uma citocina conhecida
por suas propriedades imunomoduladoras, antivirais e anti angiogénicas, tornando-se
um importante aliado no tratamento do SK. Além disso, pesquisas destacaram a
interleucina 12 como uma opcdo terapéutica para esses pacientes, devido a sua
capacidade de inibir o vGPCR, o que contribui para a apoptose das células tumorais e a

inibicdo da angiogénese (Bhutani et al, 2014).

Estudos mostraram que pacientes com SK iatrogénico também se beneficiaram
com a reducdo da imunossupressdo, por meio do uso de TARc ou pela mudanca dos
agentes imunossupressores desses pacientes. Foi relatado uma maior eficdcia no
tratamento do SK iatrogénico pelo uso de inibidores da via PI3K — AKT — mTOR, como a

rapamicina (Cesarman et al, 2019).

Ja o uso de quimioterapia ou radioterapia mostrou bastante eficacia na melhora

do quadro clinico de pacientes com SK classico (Rusu-Zota et al, 2022).

A administracdo da TARc na terapia do SK pode desencadear na Sindrome
Inflamatdria de Reconstituicao Imune do SK. Essa sindrome refere-se ao agravamento
clinico do SK existente ou, mais raramente, desenvolvimento de SK ndo
diagnosticado.Nesses casos, o manejo pode ser feito mediante a continuagdo da terapia

antirretroviral juntamente com a quimioterapia (Rusu-Zota et al, 2022).

Outro potencial terapéutico estudado é o uso dos inibidores Seletivo de
Exportacdo Nuclear de Segunda Geracdo (SINE). O uso de Eltanexor, um tipo de SINE, foi
capaz de bloquear a proliferacdo celular de células contaminadas pelo KSHV mediante
ativacdao do p53. Além disso, esse tipo de medicagao inibe o XPO1, o'que acarreta no
aumento de genes relacionados a imunidade inata, bloqueando a replicacdo litica do

KSHV (Rusu-Zota et al, 2022).
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Para tratar lesGes sintomaticas do sarcoma de Kaposi, sdao utilizadas abordagens
locais como inje¢do intralesional de vimblastina de baixa dose, nitrogénio liquido,
terapia a laser, radioterapia local ou ressec¢ao cirurgica. O acido 9-cis-retindico tépico
(Panretin gel) é aprovado para SK e apresenta até 45% de resposta nas lesdes tratadas.
No entanto, essas abordagens tém toxicidades limitantes. A intervencgao cirurgica é rara,
usada principalmente para diagndstico ou para remover lesdes perigosas ou

sintomaticas (Bhutani et al, 2014).

CONSIDERACOES FINAIS

Em conclusdo, o Sarcoma de Kaposi € uma neoplasia vascular multifocal que
apresenta uma prevaléncia significativa em individuos imunocomprometidos,
particularmente aqueles infectados pelo HIV. Este estudo procurou aprofundar o
conhecimento sobre a epidemiologia, patogénese, manifestacdes clinicas, diagndstico e

opcOes terapéuticas do SK, destacando as diferencas entre suas diversas formas clinicas.

A andlise detalhada das formas classica, endémica, iatrogénica e epidémica do
Sarcoma de Kaposi revela um quadro complexo e heterogéneo, refletindo a influéncia
de fatores como a imunossupressao, coinfec¢des e variagdes genéticas. Além disso, os
avancos na terapia anti retroviral contribuiram significativamente com o tratamento dos
pacientes, tendo em vista que a maioria dos subtipos de SK tem como base terapéutica

o uso desses farmacos.

Este estudo conclui que, embora o conhecimento sobre o Sarcoma de Kaposi
tenha avancado consideravelmente, a necessidade de pesquisas adicionais permanece,
especialmente no desenvolvimento de tratamentos mais eficazes e acessiveis, bem

como na compreensao das vias moleculares envolvidas na oncogénese associada ao
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HHV-8. A integracdo de abordagens multidisciplinares e a continuidade da investigacao
sobre a interacdo entre fatores virais, imunoldgicos e genéticos sdao essenciais para

melhorar o progndstico e a qualidade de vida dos pacientes afetados por esta neoplasia.
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