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Resumé:

Le mélanome malin de I’appareil génital féminin est rare, et sa localisation au niveau du col
utérin est exceptionnelle, il représente 3 % des mélanomes malins du tractus génital féminin, et
vu sa rareté le diagnostic est souvent se fait a un stade tardif avec un pronostic qui est sombre

le symptdme le fréquent est le saignement utérin anormal .

Le diagnostic de certitude est anatomo-pathologique avec recours nécessaire a l'étude
immunohistochimique ( anti-protéine S 100, anti Melan A et anti-HMB 45)

Une fois le diagnostic du mélanome malin du col est confirmé,il faut exclure autre
localisation surtout cutané pour retenir le primitif du col.

Sa prise en charge n'est pas codifiee et I’approche thérapeutique n'est pas standardisée

mais est plutdt individualisé en fonction des caracteristiques de la maladie et la patiente.
Methodologie:

Nous rapportons un cas d’'un mélanome cervicale pris en charge dans notre service étant
donné que le col de l'utérus étant un site trés inhabituel pour I'apparition d'un mélanome
malin. Et a travers ce cas, on rappelle les principaux aspects cliniques, histologiques,
thérapeutiques de cette entité avec une revue de la littérature
les mots clés :

Melanome, col, metrorragie, gene c-Kit, gene BRAF.
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Abstract:

Malignant melanoma of the female genital tract is rare, and its localization at the level of
the cervix is exceptional. It represents 3% of malignant melanomas of the female genital tract.
Due to its rarity, the diagnosis is often made at a late stage, resulting in a poor prognosis.

The most common symptom is abnormal uterine bleeding

The definitive diagnosis is anatomical-pathological, with necessary recourse to
immunohistochemical studies (anti-protein S100, anti-Melan A, and anti-HMB 45).

Once the diagnosis of malignant melanoma of the cervix is confirmed, it is necessary to
exclude other locations, especially cutaneous, to identify the primary site as the cervix.

Management is not codified, and the therapeutic approach is not standardized but rather
individualized based on the characteristics of the disease and the patient.
Methodology :

We report a case of cervical melanoma managed in our department, given that the cervix is
a very unusual site for the occurrence of malignant melanoma. Through this case, we highlight
the main clinical, histological, and therapeutic aspects of this entity, along with a review of the
literature.
Keywords:

Melanoma, cervix, metrorrhagia, c-Kit gene, BRAF gene.

1 Introduction
Le mélanome est une pathologie néoplasique qui touche généralement la peau, et moins
rare les muqueuses notamment la cavité orale, I'anus, la conjonctive et extrémement rare peut
toucher aussi la muqueuse génitale féminine au niveau de la vulve , le vagin et le col utérin.
Les Mélanomes gynécologiques sont des pathologies extrémement agressives avec un
pronostic généralement mauvais.

Nous rapportons un cas d’'un mélanome cervicale pris en charge dans notre service étant
donné que le col de l'utérus étant un site trés inhabituel pour I'apparition d'un mélanome
malin. Et a travers ce cas , on rappelle les principaux aspects cliniques, histologiques,
thérapeutiques de cette entité avec une revue de la littérature.

1.1. Présentation du cas:

Patiente agée de 73 ans, Multipare, Ménopausee, ayant comme ATCD : diabéte type 1
sous insuline, HTA sous traitement, opérée pour un goitre actuellement sous Levothyrox,
référée pour prise en charge d’un Saignement utérin anormal (SUA) post ménopausique
,Chez qui I’examen gynécologique trouve un col aspiré avec un saignement minime
provenant de I’endocol , avec une tuméfaction vaginale latérale et réguliere et au toucher
vaginal un col dur, tumoral faisant 6 cm._ Echographie pelvienne :_utérus de petite taille,
avec une image tissulaire échogéne antérieure faisant 29*23 mm_IRM a mis en évidence un
Processus tumoral cervico-isthmique utérin associé a des ADP iliaques externes bilatérales
d’allure secondaire . Ce processus occupant la levre antérieure et postérieure notamment la
lévre postérieure de 1’exocol et antérieure de 1’endocol, mesure 50*35*46 mm, La biopsie du
processus cervical, de la tuméfaction vaginale et un Curetage de I’endometre par Pipelle de

Cornier sont réalisés dont I’analyse_histologique et_immunoistochimique en faveur, en
premier, d’un mélanome muqueux cervical avec une infiltration de la muqueuse vaginale et
de I’endométre par la méme prolifération tumorale (HMB45+, Melan A +, Sox10+. La
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protéine S100-, DESMINE -, CALDESMON -, AML-) Cependant vue 1’absence d’expression
significative de la protéine S100, un PECome malin ne peut étre éliminé. Une recherche de
mutation BRAF est souhaitable : BRAF était négatif.

Et au bilan d’extension : TDM thoraco-abdomino-pelvienne montre un processus tumoral
cervico-isthmique utérin associé a des ADP iliaques externes bilatérales d’allure suspecte, un
examen dermatologique complet et un examen ophtalmologique étaient négatifs permettant
ainsi de retenir le diagnostic d'un mélanome primitif du col utérin.et la décision concernant la
prise en charge thérapeutique apres discussion en réunion de concertation pluridisciplinaire
(RCP) était la radiothérapie.la patiente ayant bénéficiée de la radiothérapie et aprés 2 ans de la
surveillance elle a présente malheureusement des métastases pulmonaires avec carcinoses
péritonéales manifestées par une ascite de grande abondance ,mise sous chimiothérapie
palliative .

2. Discussion

Le mélanome des muqueuses représente 0,03% de I'ensemble des cancers (Patrick
2007), peut intéresser plusieurs localisations y compris la muqueuse génitale de la femme
(vulve, vagin et le col).cette derniére localisation reste vraiment trés rare surtout au niveau du
col avec un pourcentage qui dépasse pas 2% de 1I’ensemble des mélanomes ,(Bennani et al
2013).

Tres peu de cas de mélanomes primaires du col utérin ont été rapportés, jusqu’au
1999,27 cas seulement ont été publié (Cid jm 1959). En 1889, Johnston (1889)a rapporteé le
premier cas de mélanome malin du col de l'utérus, qui a décrit macroscopiquement une
tumeur noire du col utérin "sarcome mélanotique du col de l'utérus™ .Historiqguement, le
mélanome primaire de la muqueuse genitale féminine était inacceptable vu I'absence de
mélanocytes dans les muqueuses vaginales et cervicales mais ce n’est qu’en 1959 que Cid
(1959)a signalé la présence de cellules contenant de la mélanine sur 3,5 % des cols utérins
[Guiherme et al ,nd). et sur le plan embryologique Les mélanocytes proviennent de la créte
neurale. Lors de sa migration vers I'épiderme, certains mélanocytes peuvent rester de facon
aberrante dans la muqueuse vaginale ou dans le canal endocervical. Ils seront alors a I'origine
de mélanomes primitifs vaginaux, cervicaux ou vulvaires.

La clinique dominée par des métrorragies dans 73,5 % des cas, c’est le cas de notre
patiente, suivies par des leucorrhées dans 11,7 %, les douleurs pelviennes et des douleurs post
coitales.

L’examen clinique retrouve souvent : une tuméfaction de type polype, rouge, marron,
noir ou bleuté. Cette coloration faisant penser a tort a un navus bleu ou une endométriose
kystique du col. Donc Les cliniciens doivent étre conscients de I'aspect macroscopique
diversifié de cette maladie, et devant une tumeur noire ou bleue, le mélanome doit étre
suspecté malgré sa rarete.

La confirmation du diagnostic n’est portée le plus souvent qu’apres un examen
anatomopathologique de la piéce opératoire. Mais il est possible sur biopsie du col comme
dans notre cas, il s’agit d’une prolifération cellulaire agencée en nappes ou le polymorphisme
cellulaire est tres marqué avec un index mitotique éleve. Certaines cellules sont fusiformes,
d’autres sont polygonales avec parfois des cellules géantes mono- ou plurinucléees. Mais
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I’immunohistochimie qui peut confirmer le diagnostic surtout dans les formes achromiques :
une positivité cellulaire aux anticorps anti-protéine S 100, anti Melan A et anti-HMB 45
(plus spécifique du mélanocyte). Ces marqueurs tumoraux étaient positifs dans notre cas
(HMB45+, Melan A +, Sox10+) a part la protéine S100 qui était négatif, ce qui nous a
poussé a évoquer aussi un PECome malin vue 1’absence d’expression significative de la
protéine S100. Plus récemment, d'autres anticorps plus sélectifs de la lignée mélanocytaire
sont utilisés : le NK1 /C-3 et le NK1BETEB.

Des récentes études ont mis en évidence chez un nombre significatif de patients (39 %)
atteints de melanomes muqueux une mutation du géne c-Kit, le mélanome muqueux n’est que
rarement associé a la mutation du géne BRAF, contrairement aux mélanomes cutanés (50%
des cas de mélanome cutanés) (Robert 2008). A noter que dans notre cas la recherche de
BRAF a été réalisé revenant négatif.

Une fois le diagnostic d'un mélanome est confirmé, il faut chercher le primitif dans
d’autres localisations (cutané, ophtalmologique...) avant de retenir le caractére primitif de la
filiere génitale féminine.

Le traitement des Mélanomes gynécologiques dépend d'un certain nombre de facteurs tels
que I'étendue de la tumeur, sa localisation, I'age de la patiente et sa condition physique. De
plus, la grande rareté de ces tumeurs rend difficile la recherche d'une stratégie thérapeutique
efficace.

Habituellement, le traitement de ces mélanomes implique une résection chirurgicale(
CNAO,nd)., Chung et Ariel optent pour une chirurgie radicale complétée par un curage
régional (Jones et al 1971),( Irvin et al 1998) , Dans le mélanome cervical, I'nystérectomie
totale avec annexectomie bilatérale est la technique la plus utilisée (Bennani et al 2013).bien
gu'en cas de tumeurs avancees, il soit possible de recourir a des traitements de chimiothérapie:
a base de dacarbazine seul ou en association avec d’autres antimitotiques mais sans aucune
preuve d'allongement significatif de la survie. Avec un taux de réponse se situe seulement
entre 15 et 20 % (McClay,Mastrangelo,nd).

La radiothérapie n'a pas encore été évaluée dans le cadre du traitement du mélanome
cervical. Bien qu'elle soit rarement efficace pour éradiquer le mélanome, elle entraine souvent
une réduction de la tumeur Elle peut étre tentée lorsqu'une résection chirurgicale satisfaisante
n'est pas possible [Guiherme et al nd , Morrow,nd). C’est le cas de notre patiente qui était
jugée non opérable avec décision de traiter par la Radiothérapie.

Les nouvelles thérapies ciblées anti BRAF ou anti kit pour les mélanomes porteurs d'une
de ces mutations avec immunothérapie par I'anticorps anti CTLA4 (Ipilimumab) ou de
vemurafenib (Zelboraf) si mutation de BRAF, rendent La recherche des mutations BRAF et
c-Kit, est indispensable

Et dans le cas d'un cancer particulierement difficile a traiter, la radiothérapie aux ions
carbone est considérée comme un traitement non invasif potentiellement efficace.
(CNAO,nd).: c’est L'hadronthérapie qui est une forme avancée de radiothérapie qui, au lieu
d'utiliser des rayons X, utilise des protons et des ions carbone, et partout dans le monde, il
n'y a que 6 structures capables de le faire. L'hadronthérapie est particulierement indiquée pour
le traitement des tumeurs radio-résistantes, des tumeurs qui ne répondent pas a la
radiothérapie traditionnelle ou des tumeurs inopérables.
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En conclusion pas de consensus concernant spécifiguement le mélanome du tractus génital
féminin vu la rareté de 1’affection, aucune codification ne peut étre avancée et malgré les
différents types de traitements proposés, le pronostic des mélanomes vaginaux et cervicaux
reste réserve .

3. Conclusion

Le mélanome de la muqueuse génitale féminine et surtout le col est une pathologie rare.
Le diagnostic se fait le plus souvent a un stade tardif.

le pronostic est défavorable et I'approche thérapeutique n'est pas standardisée mais est
plutét individualisé en fonction des caractéristiques de la maladie et la patiente.
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