réalités THERAPEUTIQUES EN DERMATO-VENEROLOGIE # 245_Octobre 2015_Cahier 1

Prise en charge du mélanome
de ’appareil unguéal

RESUME: 11 n'y a pas, a ce jour, de consensus dans la prise en charge du mélanome unguéal (MU). Plusieurs
études ont pu démontrer que 'amputation agressive n’apportait pas de bénéfices en termes de pronostic
vital et/ou de taux de survie en comparaison des traitements plus conservateurs. Le niveau de preuve de la
majorité des articles sur le traitement du MU est trés faible. Les données colligées d’études récentes suggérent
que le MU in situ peut étre traité de facon adéquate par une excision locale large.

Dans le MU invasif, 'amputation reste recommandée, mais son ampleur doit étre définie en tenant compte
de I’épaisseur de la tumeur et la préservation de la fonction du doigt ou de l'orteil. De nouvelles études
prospectives avec niveau de preuve suffisant sont nécessaires pour valider cette approche.
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Epidémiologie

Le mélanome unguéal (MU) est la
deuxiéme tumeur maligne la plus fré-
quente de I’appareil unguéal (la pre-
miere est le carcinome spinocellulaire).
Le MU constitue environ 0,18 4 2,8 %
de I’ensemble des mélanomes cutanés.
Son incidence est estimée a 0,1/100 000
par an. La proportion de mélanomes
entreprenant l’appareil unguéal est
plus importante chez les sujets d’ori-
gine africaine ou asiatique que chez les
Caucasiens. Environ 25 % des méla-
nomes chez les patients japonais et
afro-américains sont situés a I’appareil
unguéal. Cependant, I'incidence absolue
du MU semble similaire pour tous les
groupes ethniques [1].

Etiologie

L'origine traumatique, souvent suggérée
comme agent causal, n’a jamais pu étre
démontrée. Les radiations ultraviolettes
(UV) ne peuvent pas étre responsables
car la tablette unguéale fait écran aux UV
et protege le lit de ’ongle. Par ailleurs,

le nombre de mélanocytes dans le lit est
trés faible (quatre fois moins que dans
la matrice). La pigmentation cutanée
ne semble pas étre un facteur protec-
teur car I'incidence du MU est similaire
quel que soit le phototype du patient.
L'expression génétique de BRAF, NRAS
et KIT est particuliére dans les MU. Les
mutations de BRAF sont rares et celles
de KIT plus fréquentes, comme dans le
mélanome cutané acral.

Présentations cliniques

Le MU apparait le plus souvent durant la
6° etla 7¢ décades [2]. Le pouce et le gros
orteil sont principalement atteints, pro-
bablement en raison d’une matrice pro-
portionnellement plus grande [3]. Le MU
se développe principalement au départ
de la matrice, mais peut également naitre
au départ du lit de I’ongle ou des replis
latéraux, structures contenant des méla-
nocytes. Dans 70 % des cas, la premieére
manifestation est une mélanonychie lon-
gitudinale, signant I’origine matricielle.
Vingt a 30 % des MU sont achromiques
et sont trés trompeurs, en particulier
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LE DOSSIER

Pathologies unguéales

F1G.1: Mélanome achromique. La patiente rap-
porte une plaie du lit qui a progressivement
détruit longle. Breslow 1,9mm. Traitement:
amputation de la phalange distale et de la partie
la plus distale de la phalange proximale. Ganglion
sentinelle négatif.

quand ils se présentent sous la forme
d’une onychorrhexie ou d’une fissure
de la tablette unguéale. Dans quelques
rares cas, le MU se développe au départ
du lit de I’ongle et se manifeste par un
nodule pigmenté ou non, une ulcération
avec saignement, un suintement, une
pigmentation du repli unguéal latéral,
une paronychie, ou une destruction par-
tielle ou compléte de la tablette unguéale
(fig. 1). Le signe de Hutchinson (débor-
dement pigmentaire) peut étre présent.
Toute altération unguéale non diagnos-
tiquée, qui ne régresse pas, doit impéra-
tivement étre orientée en consultation
spécialisée pour avis et biopsie. Le MU
est exceptionnel chez les enfants et seuls
13 cas ont été rapportés a ce jour.

[ Examens complémentaires

L’examen dermoscopique est essentiel.
11 découvre des lignes brunes a noires,
sur fond brun, irrégulierement espacées
ou d’épaisseur variable, avec volontiers
une perte du parallélisme. Certains
auteurs réalisent une dermoscopie ou
une imagerie en microscopie confocale
de la matrice en peropératoire. Le dia-
gnostic est confirmé par 1’analyse histo-
pathologique du prélevement obtenu par
une biopsie excisionnelle de la lésion.
Les biopsies incisionnelles ne sont pas
recommandées car elles ne permettent
pas d’évaluer I’entiereté de la 1ésion.

[ Pronostic

Le taux de survie d’'un MU in situ apres
traitement est de 100 %. Le taux de
survie a 5 ans pour un MU d’indice de
Breslow inférieur a 2,5 mm est de 88 %
et chute a 40 % pour un Breslow supé-
rieur a 2,5 mm. Le mélanome unguéal
n’est pas plus agressif que les autres
mélanomes de méme épaisseur [4]. Sa
mauvaise réputation et son pronostic
réservé sont liés a sa découverte tar-
dive, a un stade avancé, avec un indice
de Breslow élevé, compromettant dra-
matiquement le pronostic vital (fig. 2).
Ce retard peut étre attribué au patient,
quin’imagine pas qu'un cancer puisse se
manifester sur un ongle, mais également

FIG. 2: Patient dément, trés 4gé, placé dans une ins-
titution. Lors d'une visite, la famille a été attirée par
un pansement sale sur 'orteil. Mélanome de 5,3 cm
de Breslow. Décés dans les 3 mois de métastases.
Soins palliatifs uniquement. Aucune chirurgie.

FIG. 3: Découverte de hasard, lors d'un examen
cutané systématique, d'un mélanome du cin-
quiéme orteil chez un patient dont les orteils adja-
cents couvraient le petit orteil. Le patient n’avait
jamais rien vu. Breslow 0,9 mm, amputation du
petit orteil.

FI1G. 4: Patient d'une trentaine d’années qui a eu
un accident de moto avec polytrauma. Dans les
mois qui ont suivi, 'ongle est devenu progressive-
ment noir. Les médecins lui ont dit que c’était un
hématome banal, a chaque visite. Mélanome de
1,75 mm, ganglion sentinelle positif. Métastases
médiastinales aprés1an.

aux médecins qui ne reconnaissent pas
les signes cliniques du MU (fig. 3 et 4).
A cejour, seul le diagnostic précoce suivi
d’une excision adéquate permet d’aug-
menter la survie du patient [1].

[ Traitement

L’amputation métacarpo-phalangienne
est restée la regle du traitement du MU
pendant des décennies, dans le monde
entier. Cette attitude n’a jamais été fon-
dée sur la base d’études statistiquement
significatives, mais sur I"impression
qu'une chirurgie large est plus adéquate
pour ce qu’on croit étre une tumeur
agressive [5]. Elle a perduré depuis la
publication princeps de Das Gupta, en
1965, jusqu’au début des années 2000,
ot il a été démontré que cette prise en
charge mutilante ne changeait pas le
pronostic vital du patient. La tendance,
depuis une dizaine d’années, est de
proposer une chirurgie conservative
dite “fonctionnelle” dans la prise en
charge des MU [6-11]. De nouvelles
études prospectives sont nécessaires
pour valider cette approche car la lit-
térature actuelle ne présente pas de
niveaux de preuve suffisants, permet-
tant de fournir un consensus pour la
prise en charge du MU.
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Compte tenu des ces données récentes,
les schémas suivants de prise en charge
peuvent étre appliqués:

1. Traitement du MU in situ

Le traitement optimal doit prendre en
considération des points essentiels:

o Confirmation de MU entiérement in situ

11 est impératif de réaliser une biopsie
excisionnelle de lalésion, afin de confir-
mer par ’histopathologie que I’entiéreté
de la lésion est bien un MU in situ.

e Marges latérales

Il a été démontré par hybridation géno-
mique et hybridation in situ a fluores-
cence que des cellules mélanocytaires
pathologiques se rencontraient en peau
saine, au-dela des marges histologiques,
jusqu’a 6,1 mm pour les MU in situ et
4,5 mm pour les MU invasifs. Le repé-
rage génétique de ces cellules révele
qu’elles constituent une phase précoce
du MU in situ. La présence de ces cel-
lules en peau saine pourrait expliquer
larécidive de certains mélanomes alors
qu’'une excision compleéte a été réali-
sée [12]. Les auteurs qui pratiquent des
exéreses locales larges, avec des marges
minimales de 5 4 10 mm, ont un taux de
récidive quasi nul pour les MU in situ.

e Marges profondes

Une étude coréenne réalisée sur des
cadavres a mesuré I’espace entre la partie
la plus profonde de la matrice et la sur-
face supérieure de la phalangette. La dis-
tance moyenne était de 0,9 mm, la plus
courte de 0,27 mm [13]. Ce manque de
tissu sous-unguéal entre 1’os et la tumeur
explique que des marges de 6 2 10 mmne
puissent étre respectées et que du tissu
sous-unguéal reste ancré al’os. Seuls les
chirurgiens expérimentés sont capables
de réaliser une “squelettisation” de la
phalange distale (fig. 5). Des chirur-
giens ont proposé, pour assurer 1’exci-

F1G.5: “Squelettisation” de la phalange distale
apres ablation compléte de I'appareil unguéal.

sion compléte de la tumeur, de pratiquer
I’ablation d’une tranche horizontale de
1 mm de la phalangette sous-jacente a
I’aide d’une scie oscillante. Ceci assu-
rerait un meilleur contrdle des marges
profondes et permettrait de préserver la
longueur du doigt.

Compte tenu de ces considérations, le
traitement chirurgical du MU in situ doit
comprendre:

—une excision en bloc de 1’appareil
unguéal, avec controle histologique des
marges;

— des marges latérales d’au moins 6 mm
autour des limites anatomiques de
I’appareil unguéal (cornes matricielles
comprises);

—une marge profonde rasant le périoste
(“squelettisation”) et, si possible, larésec-
tion d’une tranche de 1 mm dela partie la
plus superficielle de la phalangette.

En présence d’un signe de Hutchinson,
qui caractérise la phase de dissémination
horizontale de la maladie, les marges
latérales doivent s’étendre 6 mm au-dela
de la limite du bord pigmenté (fig. 6).

FIG. 6: Limites des marges d'excision dans un
mélanome in situ, 6 mm au-dela des limites de la
pigmentation périphérique.

La fermeture peut étre effectuée par
seconde intention ou greffe de peau
totale. Aux orteils, la seconde intention
est préférée car une greffe peut souffrir
des frictions répétées dans la chaussure
ou de chocs accidentels. Aux doigts, une
greffe de peau totale permet d’obtenir
un résultat cosmétique satisfaisant: la
forme de la greffe, en se rétractant, recrée
une forme d’ongle, et si elle n’est pas
trop fine, sert de couche amortisseuse
pour l’os sous-jacent (contrairement a
la fermeture par seconde intention, ot
les tissus superficiels adhérent a I’os)
(fig. 7 A, B, C). Du derme artificiel peut

F1G. 7A: Pigmentation trés suspecte sur le pouce
d’'une patiente de 72 ans. Lexérese du foyer pig-
mentaire matriciel & démontré un mélanome
in situ. 7B: aspect aprés ablation de l'appareil
unguéal et greffe de peau totale. 7C: Aspect a1an
post-opératoire.
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également étre utilisé pour la ferme-
ture de la plaie [8]. Le développement
récent de la microscopie confocale de la
matrice unguéale peropératoire permet
de réaliser une chirurgie en une seule
étape pour les MU in situ ou micro-inva-
sifs, réduisant drastiquement la période
d’invalidité post-opératoire [14].

2. Traitement du MU invasif

Les mélanomes invasifs imposent ’am-
putation. Comme décrit plus haut, iln’y
a pas d’évidence qu’une chirurgie agres-
sive soit associée a des taux de survie
plus élevés. Dans ce cas, ’'amputation
devra respecter 'unité fonctionnelle
dans la mesure du possible [7, 15]. Une
attention particuliere devra étre portée a
la chirurgie du gros orteil : préservation,
dans la mesure du possible, de la pha-
lange proximale, point d’appui et site
d’insertion de muscles importants pour
I’équilibre. La méme attention devra étre
consacrée a la chirurgie du pouce, qui
est le seul doigt opposable aux autres
doigts, permettant d’attraper et de tenir
des objets. L'enjeu réside prioritairement
dans I’exérese chirurgicale compléte en
assurant les marges adéquates, mais éga-
lement dans la tentative de préserver la
meilleure fonctionnalité possible.

Labiopsie du ganglion sentinelle ne per-
met que d’assurer le staging de la mala-
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die. Elle ne doit étre réalisée que pour le
MU de plus de 1 mm, comme pour les
mélanomes acraux. Les chimiothérapies
adjuvantes et la perfusion d’un membre
isolé ne montrent pas de bénéfices en
termes de survie dans le MU [1].
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