COMMENT J’EXPLORE...
une metastase cutanée. Qui es-tu, d’ou viens-tu ?
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RESUME : Des métastases cutanées peuvent accompagner prés
de 3 2 10% de tous les cancers confondus. Elles sont souvent
décelées apres le diagnostic de la néoplasie primitive. Cepen-
dant, leur découverte peut étre synchrone, et celle de la méta-
stase peut méme étre inaugurale et, dans ce cas, étre appelée
«précoce». L’identification de ’origine de la métastase s’avere
parfois difficile. Le sexe du patient, I’aspect et la localisation des
métastases, ainsi que les examens cliniques et immunohistochi-
miques sont des aides précieuses au diagnostic. Le pronostic de
la maladie au stade métastatique est habituellement sombre.
Mots-cLES : Métastase - Cancer

INTRODUCTION

Reconnaitre une métastase enchassée dans la
peau n’est habituellement pas problématique. En
revanche, 1’identification précise de sa nature et
de son origine est beaucoup plus difficile (1).
La présence de métastases cutanées a une valeur
pronostique péjorative et la survie du patient en
est souvent sérieusement affectée. Environ 20%
des malades décedent dans le mois suivant la
découverte de la métastase et 45% dans un délai
de 6 mois (2). Cependant, des survies prolon-
gées, qui sont parfois indépendantes de I’effi-
cacité d’un traitement, ont été observées chez
certains malades, particuliérement ceux atteints
d’un cancer de la prostate, du sein ou de la peau,
y compris le mélanome.

Les métastases cutanées ne sont pas rares
puisque 3 a 10% des cancers en sont a 1’ori-
gine (3, 4). La majorité des métastases cutanées
trouvent leur origine au niveau d’un mélanome
cutané ou d’un carcinome cutanéo-muqueux ou
neuroendocrine. Les métastases cutanées d’ori-
gine interne sont donc minoritaires.

En principe, tout cancer peut métastaser dans
la peau, le plus souvent aprés la découverte de
la néoplasie primitive. Parfois cependant, il y a
simultanéité entre la survenue d’une métastase
cutanée et la révélation de sa néoplasie primi-
tive. Enfin, la métastase peut apparaitre isolée,
alors que le cancer primitif n’a pas encore été
détecté ou a régressé complétement (5). Chez
I’homme, cette derni¢re situation doit orienter
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How I EXPLORE... A CUTANEOUS METASTASIS. WHAT ARE YOU,
FROM WHERE ARE YOU COMING FROM ?

SUMMARY : Cutaneous metastases may accompany up to 3
to 10% of all malignancies. They are usually identified after
diagnosing the primary neoplasm. However, their disclosure
can be synchronous, or the metastasis may be the initial fin-
ding qualified as «precocious». The identification of the pri-
mary neoplasm sometimes proves to be difficult. Gender of
the patient, the aspect and distribution of the metastases, as
well as the histological and immunohistological examinations
help establishing the diagnosis. The prognosis of the metastatic
disease is often poor.
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prioritairement 1’exploration vers un cancer pul-
monaire ou rénal. Chez la femme, les reins et les
ovaires devraient étre ciblés (6). Des métasta-
ses tres tardives, survenant plus de 10 ans apres
I’éradication de la néoplasie primitive sont pos-
sibles, en particulier en cas de mélanome et de
divers cancers du sein, du rein, de la vessie, du
cblon, de la prostate, de I’ovaire et du larynx (7,
8).

Il existe plusieurs voies distinctes de dissé-
mination métastatique jusqu’a la peau. L’exten-
sion directe de la néoplasie par contiguité est
possible, et elle est méme fréquente en cas de
cancer mammaire. La dissémination par voie
lymphatique ou hématogéne est classiquement
reconnue. La dissémination lors de 1’interven-
tion chirurgicale sur le néoplasme primitif est
une autre éventualité. Une voie distincte, appa-
remment typique du mélanome, consiste en la
migration des cellules néoplasiques le long de la
face externe des vaisseaux (5, 10).

PRESENTATIONS CLINIQUES

Les présentations cliniques des métastases
sont variées. Bien souvent, il y a une relation
de proximité entre le cancer primitif et les loca-
lisations métastatiques cutanées. Les nodules
métastatiques sont en général peu nombreux
et ils peuvent adopter un regroupement régio-
nal variable selon la nature du cancer primitif.
IIs sont fermes et habituellement non doulou-
reux. Pouvant atteindre quelques centimeétres
de diamétre, ils apparaissent subitement. Leur
croissance est habituellement rapide avant de se
stabiliser dans leur expansion, sans cependant
avoir tendance a la régression spontanée.
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Parfois, les métastases deviennent bulleuses
ou érodées. D’autres ont un aspect inflammatoire
érysipéloide (11), voire scléreux ou en cuirasse.
Le carcinome érysipéloide se présente comme
un placard d’allure inflammatoire, chaud et sen-
sible, lentement extensif. Il est souvent parcouru
de télangiectasies consécutives a 1’extension
de lymphangites carcinomateuses. Un tableau
voisin peut exceptionnellement &tre réalisé par
d’autres cancers non carcinomateux. Les méta-
stases d’allure scléreuse se présentent comme
un ou plusieurs placards infiltrés, plus ou moins
érythémateux, d’extension lente. Ils sont parfois
parsemés de nodules qui, en fusionnant, leur
conférent un aspect bosselé. Dans cette catégorie
de lésions, le «cancer en cuirasse» correspond
a une extension métastatique indurée d’un can-
cer mammaire a la région thoracique antérieure.
Une distribution en chapelet peut évoquer une
propagation périneurale intralymphatique (12).
Parfois, I’aspect angiomateux évoque un botryo-
mycome (13).

Divers sites cutanés sont atteints de manicre
particuliére par un processus métastatique.
Citons a titre d’exemple 1’ombilic avec le nodule
de sceur Mary-Joseph (14, 15) et les paupicres
(16, 17). Au niveau du cuir chevelu, certaines
métastases sont alopéciantes (18), se présen-
tant comme un placard lisse, glabre, induré et
lentement extensif. Cette 1ésion est souvent la
manifestation d’un carcinome mammaire. Une
localisation sous-unguéale est possible, et elle
est d’apparition initiale dans prés de la moitié
des cas (19). Des métastases occultes (20, 21)
ou enchassées dans une 1ésion dermatologique
préexistante (22) sont parfois rapportées.

Les métastases dites greffées sont consécuti-
ves a un geste médical. Elles se retrouvent dans
une cicatrice, sur le site de 1’abouchement d’un
drain ou d’un cathéter, voire sur le trajet d’une
ponction ou d’une ccelioscopie. Ces métastases
sont parfois confondues avec des granulomes a
corps étrangers, des botryomycomes, des névro-
mes ou des calcifications.

ORIENTATION DIAGNOSTIQUE CLINIQUE

Le diagnostic clinique est orienté en premier
lieu par la nature des cancers qui donnent le
plus fréquemment des métastases dans la peau
(Tableau I). Cependant, tout état d’immunodéfi-
cience modifie le risque de développer certains
cancers et la dissémination de leurs métasta-
ses (23). Deux éventualités sont envisagea-
bles. D’une part, le cancer primitif est connu
et la biopsie de la Iésion cutanée confirme la
nature métastatique. Certaines métastases sont

TABLEAU 1. ORIGINE DES METASTASES CUTANEES LES PLUS FREQUENTES
EN FONCTION DU SEXE

Hommes Femmes

Poumon 24% Sein 69%
Célon 19% Célon 9%
Mélanome 13% Meélanome 5%
Carcinome

épidermoide ORL  12% Ovaire 4%
Rein 6% Poumon 4%
Estomac 6%

TABLEAU II. TOPOGRAPHIE PREFERENTIELLE DES METASTASES

NODULAIRES
Site Origine
Face Cancer ORL
Cou Cancer ORL
(Esophage
Thorax Poumon
Sein
Abdomen Estomac
Colon
Ovaire
Périnée Rectum
Colon
Sphére uro-génitale
Paupiére Sein
Tractus gastro-intestinal
Poumon

cependant tardives et dans ce cas, elles peuvent
aussi bien étre révélatrices d’un second cancer.
D’autre part, le cancer primitif n’est pas connu
et la biopsie révele la nature métastatique de la
Iésion cutanée sans apporter de précision com-
plémentaire. Dans ce cas, deux informations sont
utiles a considérer. Il s’agit du sexe du patient
(Tableau I) et de la topographie des métastases
(Tableau II). Les examens systématiques a type
de marqueurs biologiques des cancers viscéraux
et d’imagerie médicale permettent dans la plu-
part des cas de localiser le cancer primitif (2).

Les métastases des carcinomes mammaires
surviennent localement (86%) ou a distance
(14%) en particulier au niveau du cuir chevelu.
Plus exceptionnellement une dissémination
miliaire survient (24). Les paupiéres sont un
autre site évocateur, mais inhabituel (16, 17).

Les métastases des néoplasies pulmonaires se
localisent surtout sur le thorax (1, 4). Celles du
colon et du rectum se situent le plus souvent au
niveau de la paroi abdominale, en particulier au
niveau d’une cicatrice, et dans la région péri-
néale (1). Le nodule de sccur Mary-Joseph loca-
lisé au niveau de I’ombilic a souvent pour origine
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une néoplasie de I’estomac, du gros intestin, de
I’ovaire ou du pancréas (14, 15).

Les néoplasies gynécologiques donnent rare-
ment des métastases a la peau. Cependant, celles
d’origine ovarienne sont les plus nombreuses,
particuliérement au niveau de cicatrices ou de
sites de paracentése (25, 26). Elles peuvent étre
le premier signe de la maladie.

ASPECTS MICROSCOPIQUES

Reconnaitre histologiquement la nature
métastatique d’une lésion n’est pas toujours
aisé. A titre d’exemple, le diagnostic différentiel
entre un carcinome métastatique et une néopla-
sie primitive des annexes de la peau est parfois
problématique (6, 27, 28). Déceler la nature de
la métastase et I’organe dont elle est issue est
encore plus difficile (6, 24). Il faut tenir compte
des types histologiques et des marqueurs immu-
nohistochimiques les plus caractéristiques.

Quelques tumeurs métastatiques ont un aspect
histopathologique trés distinctif permettant
I’identification du néoplasme primitif. Il s’agit
du choriocarcinome, de 1’hépatocarcinome, du
séminome, de la tumeur a cellules de Leydig, du
carcinome rénal a cellules claires et de la tumeur
carcinoide. D’autres métastases distinctives
incluent le mésothéliome, 1’améloblastome, le
chondrosarcome, les carcinomes papillaire et
folliculaire de la thyroide et le myxome atrial
24).

Les types histologiques des métastases nodu-
laires correspondent, par ordre décroissant de
fréquence, a des adénocarcinomes (53%), des
carcinomes indifférenciés (15,5%), des méla-
nomes (14%), des carcinomes épidermoides
(13%), des carcinomes neuroendocrines (3%) et
des sarcomes (2%) (2).

Lorsque le nodule métastatique est le premier
signe d’un cancer encore insoupgonné, son exa-
men histologique peut apporter des éléments
d’orientation. Ainsi, un aspect d’adénocarci-
nome (Fig. 1) oriente prioritairement vers le tube
digestif, le sein, le rein, I’ovaire ou la thyroide.
De grandes cellules polygonales claires riches
en glycogéne associées a des foyers hémorra-
giques sont évocatrices d’une métastase rénale
(30). Des structures papillaires sont présentes
dans les métastases ovariennes ou thyroidien-
nes, alors que des cellules mucipares sont évo-
catrices de métastases digestives. Un aspect de
carcinome malpighien devrait faire rechercher
un cancer bronchique, ORL ou cesophagien. Un
carcinome anaplasique a petites cellules oriente
en premier lieu vers un carcinome bronchique ou
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mammaire. Des images de métastases épidermo-
tropes peuvent étre observées lors de I’évolution
de carcinomes bronchiques, mammaires ou uri-
naires (29). En particulier, certaines métastases
épidermotropes d’un carcinome mammaire peu-
vent stimuler 1’activité mélanocytaire, ce qui les
fait ressembler & un mélanome, ou une maladie
de Paget pigmentée (31-34). Ce type de méta-
stase peut aussi prendre 1’aspect d’un carcinome
spinocellulaire (35).

Les cellules malignes des métastases sclé-
reuses sont disposées en file indienne dans un
stroma densifi¢ (squirrheux) (Fig. 2) et elles
peuvent assez facilement étre identifiées comme
des métastases alopéciantes du cancer du sein,
ou un cancer en cuirasse du thorax ou de la paroi
abdominale en rapport avec un squirrhe mam-
maire ou une linite plastique de I’estomac.

Les carcinomes érysipéloides sont reconnus
comme des lymphangites néoplasiques, quel-
quefois avec extension aux vaisseaux sanguins
dans les formes télangiectasiques. Les cellules
malignes intravasculaires sont en général indif-
férenciées. Cependant, dans ce type d’extension
métastatique, le cancer primitif est le plus sou-
vent déja connu.

Quand la nature de la tumeur métastatique est
établie, éventuellement par I’immunomarquage
(cytokératines 7 et 20, protéine S100, vimentine,
antigénes leucocytaire commun et membranaire
épithélial), I’examen peut étre complété par une
¢tude immunohistochimique complémentaire
avec la recherche de marqueurs plus sélectifs,
antigéne carcino-embryonnaire, -HCG, calci-
tonine, thyroglobuline, a-foetoprotéine, PSA,
TTF-1, E-cadhérine (Fig. 3), récepteurs aux oes-
trogénes (Fig. 4), a la progestérone,... (36).

Les cas de tumeurs indifférenciées, anaplasi-
ques peuvent en dernier recours étre précisés par
I’analyse ultrastructurale révélant des filaments
de kératine, des granules de sécrétion ou de neu-
rosécrétion.

La microscopie ¢lectronique peut aussi mettre
en évidence différents types de jonctions inter-
cellulaires orientant vers une différenciation
plutot glandulaire ou pavimenteuse.

Exceptionnellement, on peut observer, dans
la peau, des métastases d’une tumeur carcinoide
d’origine jéjunale ou bronchique. Il s’agit de
1ésions nodulaires, occasionnellement sensibles,
accompagnées des manifestations du syndrome
carcinoide incluant des bouffées vasomotrices et
une excrétion urinaire accrue de 5-hydroxytryp-
tamine.

En dehors de la période néonatale, la surve-
nue de métastases cutanées épithéliales est raris-
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Figure 1. Métastase d’un adénocarcinome mammaire. Figure 3. Métastase d’un carcinome mammaire (Ac anti-E-cadhérine).
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Figure 4. Métastase d’un carcinome mammaire (Ac anti-récepteurs oestro-
genes).
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Figure 2. Métastase d’un carcinome mammaire.

cancers est réguliérement impliqué. Ceci tient au
fait de la complexité du processus métastatique
et de la multiplicité des étapes biologiques impli-
quées (37). L’aspect clinique, la topographie des
Iésions et le sexe du malade sont importants a
considérer. ’examen histologique et son com-
plément immunohistochimique apportent bien
souvent la clé du diagnostic. Il reste cependant
de rares cas ou I’identification de la métastase et
de son origine restent un défi non satisfait.

sime dans 1’enfance. Il peut s’agir de métastases
feetales d’un mélanome ou d’un choriocarci-
nome maternel. En période postnatale, il peut
s’agir de métastases de tumeurs blastémateuses
telles qu’un néphroblastome ou un rhabdomyo-
sarcome. Chez I’enfant, des métastases cutanées
surviennent dans prés de 20% des cas de neuro-
blastome. Elles se présentent comme des nodu-
les bleutés s’entourant aprés manipulation d’un
halo de vasoconstriction, souvent ecchymoti-
ques dans les régions orbitaires. Avant 1’age de 6 BIBLIOGRAPHIE
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