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Introduction sur les recommandations :

Il n’existe actuellement aucune recommandation sur la prise en charge du mélanome de la
conjonctive probablement du fait de la rareté de cette affection. On peut néanmoins se baser sur les
recommandations faite par le plan cancer Il et lll, 'HAS (Haute Autorité de Santé) et la DGOS
(Direction Générale de I'Offre de Soin) pour la prise en charge des cancers rares et du mélanome
cutané.

Le mélanome conjonctival est en effet une tumeur maligne plus proche du mélanome cutané que ne
I'est le mélanome de l'uvée.

Introduction sur le mélanome de la conjonctive :

Le mélanome de la conjonctive est une tumeur maligne de la surface oculaire qui représente environ
2% de toutes les tumeurs malignes de I'ceil. Lincidence dans la population caucasienne est estimée
de 0,2 a 0,8 par millions d’individus par an. Le mélanome est extrémement rare dans la population
non caucasienne. L’age moyen de survenue est de 60 ans, la tumeur survenant dans plus 55 a 60 %
des cas sur une mélanose pré cancéreuse avec atypies (PAM avec atypies cytonucléaires), dans 20 %
des cas sur un naevus conjonctival préexistant et dans environ 20 a 25 % de novo. La tumeur peut se
développer a n'importe quel endroit de la conjonctive bulbaire ou tarsale. La localisation initiale a un
caractére pronostique (les localisations au niveau de la conjonctive bulbaire ayant un meilleur
pronostic que celles développées au niveau de la conjonctive des culs de sacs, de la caroncule ou de
la conjonctive du tarse). Le mélanome conjonctival est généralement pigmenté, il existe cependant
des formes achromes de diagnostic plus difficile pouvant étre confondues avec les autres tumeurs
achromes de la surface oculaire, carcinome épidermoide conjonctival en particulier.

La prise en charge thérapeutique du mélanome conjonctival pose a la fois des problemes de récidive
locale (en cas de résection incomplete ou de PAM associée), et de dissémination métastatique
ganglionnaire locorégionale ou viscérale, sachant que plus un patient récidive localement, plus son
risque métastatique augmente. Concernant les métastases viscérales, il n’existe aucun traitement
efficace a ce jour.



La mélanose primitive acquise ou mélanose de Reese se présente sous la forme d’un saupoudrage de
pigment plan plus ou moins dense, plus ou moins étendu au niveau de I'épithélium conjonctival
et/ou cornéen. Cette pigmentation strictement unilatérale apparait en général chez un sujet adulte
caucasien de phototype clair. En histologie, la mélanose correspond a une prolifération
mélanocytaire strictement intra-épithéliale et peut présenter des atypies cytonucléaires plus ou
moins marquées. Cette affection est a surveiller trés régulierement par un examen ophtalmologique

et des clichés photographiques, le rythme de la surveillance étant variable (de trimestriel a annuel)
en fonction de I’étendue des lésions et/ou de I'importance des atypies cytonucléaires en anat-path,
ces 2 facteurs conditionnant le risque d’apparition d’'un mélanome invasif. Il faut différencier cette
mélanose précancéreuse de la mélanose ethnique bénigne qui est bilatérale et présente dans la
population caucasienne de phototype foncé ou la population non caucasienne. La mélanose ethnique
est surtout présente au limbe, diminue a mesure que I'on s’éloigne du limbe et n’est pas présente sur

la conjonctive du tarse.

La classification TNM (Tumor Node Metastasis) de I’AJCC (American Joint Committee on Cancer) qui
est une classification pronostique tient compte de la localisation T1 conjonctive bulbaire, T2
conjonctive de la caroncule, des culs de sacs, des paupiéres, T3 Iésion envahissant les structures
adjacentes dont le globe, les paupieres, I'orbite et T4 invasion intracranienne. La classification prend
en compte I'étendue des lésions, la présence d’adénopathies satellites (N) et de métastases a
distances (M). cf. tableau

Recommandation de prise en charge (tirée de la HAS)

Consultation d’annonce :

Elle doit comporter une description précise de la Iésion (localisation précise, taille, épaisseur,
présence ou non d’'une mélanose associée) avec réalisation d’'un schéma et de clichés
photographiques. Cette description doit pouvoir permettre de classer la lésion selon la classification
TNM. La palpation des aires ganglionnaires régionales et de la parotide doit étre systématique.

Le patient doit recevoir une information sur la nature maligne de la Iésion et doit recevoir un PPS
(Plan Personnalisé de Soin) qui fait partie des recommandations de I'HAS et qui doit étre
théoriquement remis lors de cette consultation d’annonce. En cas de doute, le PPS peut étre remis a
la suite d’une RCP (réunion de concertation multidisciplinaire) obligatoire puis d’'une nouvelle
consultation d’annonce. Les patients doivent étre informés de toutes les options thérapeutiques
disponibles dans leur situation, avec une information sur les bénéfices attendus et les effets
indésirables potentiels, ainsi que de I'intérét de participer a un essai clinique.

Prise en charge chirurgicale :

On ne peut pas en matiére de mélanome de la conjonctive suivre completement les
recommandations de I’'HAS sur le mélanome cutané en raison de I'anatomie de I'ceil. Il n’est pas
possible de réaliser une exérése large. En effet pour un mélanome cutané de 4 mm d’épaisseur les
marges d’exérése doivent étre de 3 cm en largeur et en profondeur ce qui ne peut étre appliqué a la
conjonctive. Du reste I’'HAS autorise des marges plus faibles dans certaines localisations comme la
face.



Néanmoins une exérése compléete de la Iésion doit étre réalisée et non une biopsie qui peut entrainer
des erreurs diagnostiques anatomopathologiques.

Cette exérese doit suivre des regles strictes :
e Photographie per opératoires si cela n’a pas été fait en consultation

e Anesthésie générale (I'anesthésie locale sous conjonctivale est contre indiquée pour
éviter de propager des cellules tumorales loin de la lésion initiale ou dans I'orbite)

e Mesure du diametre et de I'épaisseur de la lIésion au compas

e Exérese de la Iésion en un seul bloc en technique « no touch » avec alcoolisation de
la cornée en cas d’invasion cornéenne.

e Fixation du prélevement dans le formol pour permettre une étude moléculaire
(recherche de mutation BRAF, NRAS, KIT)

e lareconstruction doit se faire aprés changement des instruments, soit par sutures
directes ce qui est préférable quand cela est possible, soit par greffe de membrane
amniotique. Il ne faut pas prélever de greffon conjonctival ni sur I'ceil opéré et
encore moins sur I'ceil sain controlatéral. La pose d’un anneau a symblépharon doit
compléter les exéreses larges avec reconstruction.

Confirmation du diagnostic :

Il se fait par I’'examen anatomopathologique de la piéce opératoire qui doit étre disponible dans un
délai de 15 jours a 3 semaines maximum.

Le compte rendu anatomopathologique doit comporter les éléments suivant :
e Diagnostic de mélanome malin avec ou sans mélanose primitive acquise.
o Taille et épaisseur macroscopique (indice de Breslow).

e Type histologique, index mitotique (nombre de mitose/champs), présence
d’ulcération, de cellules épithélioides, d’invasion des lymphatiques.

e Présence ou non d’'une mélanose primitive acquise.

e Invasion ou non du chorion (invasion=mélanome invasif), pas d’invasion= mélanose
avec atypies séveres ou mélanome in situ. L'importance de I'invasion du chorion est
a préciser.

e Etude soigneuse des berges latérales (qui doivent étre in sano). Les berges profondes
n’ont pas d’intérét pour le mélanome conjonctival seul compte I'invasion ou non du
chorion.

En cas de diagnostic ambigu ou imprécis, une seconde lecture doit étre demandée aupres d’un
pathologiste faisant parti d’'un centre référent régional ou national.



Présentation du dossier en RCP

La présentation du dossier en RCP soit régionale soit nationale (RCP de recours) doit étre faite par le
chirurgien lui-méme (HAS). Sera discuté le bilan d’extension (Breslow supérieur a 2 mm ou index
mitotique élevé) qui comprendra alors un scanner des aires ganglionnaires régionales et un TEP-
scanner. Le traitement complémentaire sera également discuté en cas de résection incomplete, de
mélanome invasif, et/ou de mélanome sur mélanose primitive acquise.

Ces traitements complémentaires qui sont discutées en RCP et qui concernent les mélanomes
invasifs associés ou non a une mélanose primitive acquise comprennent :

e Irradiation focale du lit d’exérése (par curiethérapie ou faisceau de proton ou autre
technique discutée en RCP avec le radiothérapeute).

e Cryoapplication (moins utilisé en France).
e Irradiation prophylactique des aires ganglionnaires.
e curage ganglionnaire en cas d’adénopathie métastatique.

e Collyre a la mitomycine (uniquement pour traiter une mélanose primitive acquise
avec atypies associée, la mitomycine en collyre n’ayant aucune efficacité sur un
mélanome invasif).

Important : La RCP doit se tenir au maximum 4 semaines apres |'acte chirurgical car le
traitement complémentaire doit intervenir avant toute récidive locale. Ne peuvent étre discutés en
RCP les dossiers incomplets (données cliniques parcellaires, absence d’iconographie préopératoire ou
de schéma précis, anatomopathologie imprécise etc.)

Annexe

Classification TNM (7 éme)
Tumeur primitive
Tx tumeur primitive ne pouvant étre classée
TO pas de tumeur
T(is) mélanome in situ
T1 mélanome invasif de la conjonctive bulbaire
Tla < 1 quadrant
T1b > 1 quadrant et < 2 quadrants
Tlc>2 et <3 quadrants
T1d > 3 quadrants
T2 mélanome de la caroncule, cul de sac, conjonctive tarsale
T2a < 1 quadrant sans atteinte de la caroncule
T2b > 1 quadrant sans atteinte de la caroncule

T2c < 1 quadrant avec atteinte de la caroncule



T2d > 1 quadrant avec atteinte de la caroncule
T3 mélanome avec invasion des structures adjacentes
T3a invasion du globe
T3b invasion des paupiéres
T3c invasion de I'orbite
T3d invasion des sinus
T4 invasion intracranienne
Atteinte des ganglions régionaux N
Nx ne peut étre évalué
NO pas d’atteinte ganglionnaire
N1 atteintes ganglionnaires
Métastases a distances M
Mx ne peut étre évalué
MO pas de métastase

M1 métastases a distance
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