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Au Canada, on estime qu’au total, 3900 nouveaux cas de mélanome seront diagnostiqués
en 2003 et que 890 personnes déceéderont de cette maladie, soit 510 hommes et 330 femmes.
Depuis 1998, on a noté une augmentation de 41 % et de 23 % du taux de mortalité chez les
hommes et les femmes, respectivement'. Dans ce numéro de Dermatologie — Conférences
scientifiques, nous examinerons les progres effectués dans les recherches sur le mélanome
(y compris la nouvelle classification par stades de I’American Joint Committee on Cancer
[AJCC]) ainsi que le diagnostic et le traitement du mélanome et nous présenterons un bref
apergu des traitements adjuvants.

En 2002, ’AJCC a publié un nouveau systéme de classification par stades pour le mélanome
cutané (tableau 1). Nous vous présentons ci-dessous les lignes directrices utilisées dans la
conception du systéme révisé de classification par stades :

e Le systeme de classification par stades doit étre pratique et reproductible.

e Les critéres doivent refléter précisément la biologie du mélanome et étre fondés sur le pro-

nostic de patients traités dans de nombreux établissements et provenant de nombreux pays.

e Les critéres doivent étre fondés sur I’expérience clinique et refléter les principaux facteurs
pronostiques identifiés dans les analyses de régression de Cox a variables multiples.

e Les critéres doivent pouvoir étre utilisés dans la pratique clinique actuelle et étre incor-
porés dans les études cliniques.

e Les données requises doivent étre suffisamment faciles a identifier dans les dossiers médi-
caux pour que les responsables de leur consignation dans les registres puissent codifier les
informations sur le stade des tumeurs*®.

Afin de valider le systéme de classification par stades nouvellement créé, une importante
base de données a été créée a partir d'informations sur 17 600 patients dont le stade de la
tumeur a été clairement déterminé. Une analyse a variables multiples des facteurs pronostiques
a été effectuée et comprenait des variables telles que 1'Age, le sexe, le site de la tumeur, son épais-
seur, le niveau d’invasion de Clark et I'ulcération. Les facteurs pronostiques examinés pour les
métastases ganglionnaires étaient le nombre de ganglions métastatiques, le fardeau de la tumeur
et la relation entre I'épaisseur de la tumeur et la survie*. L'épaisseur et I'ulcération du mélanome
étaient les facteurs prédictifs les plus importants du pronostic dans les cas de mélanome de
stades I et II. IIs ont été adoptés comme principaux facteurs déterminants de la classification T
(tumeur) dans le systéeme révisé>*.

Microclassification des tumeurs

On reconnait que le pronostic chez les patients atteints de mélanome est lié a I'épaisseur de
la tumeur mesurée en millimétres***°. Les mesures de Breslow étaient initialement classifiées de
040,75,0,762a1,5,1,51 44,0 et plus de 4,1 mm, étant donné que 1'on pensait qu’elles représen-
taient des limites naturelles dans la détermination du pronostic. On a réalisé que I'épaisseur des
tumeurs est une variable continue sans limites biologiques, et les seuils pour I’épaisseur des
mélanomes sont donc définis maintenant en nombre entier pair (1,0, 2,0, 4,0 mm), ce qui
facilite la corrélation avec la prise de décisions cliniques et représente une méthode statistique
optimale®?.
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Tableau 1 : Classification TNM du mélanome

T Classification Epaisseur (mm) Ulcération

T <1,0 a: sans ulcération et niveau II/lll
b : avec ulcération ou niveau IV/V
a: sans ulcération
b: avec ulcération

T3 2,01-4,0 a: sans ulcération
b
a
b

T2 1,01-2,0

: avec ulcération
2 sans ulcération
: avec ulcération

T4 >4,0

N Classification Nombre de Masse métastatique

ganglions ganglionnaire
métastatiques
N1 1 a: micrométastase
b : macrométastase
N2 2-3 a: micrométastase
b : macrométastase
¢ : Métastase(s) en transit/
satellite(s) sans ganglions
métastatiques
N3 4 ganglions métastatiques ou plus,

ou ganglions adhérant entre eux, ou
métastase(s) en transit/satellite(s)
avec ganglion(s) métastatique(s)

M Classification ~Site Lactate-
déshydrogénase
sérique

M1a Métastases cutanées, sous- Normal

cutanées ou ganglionnaires
a distance

M1b Métastases pulmonaires Normal

M1c Toutes les autres métastases  Normal

viscérales

Toute métastase a distance Elevé

« Tis » est la désignation des mélanomes in situ et
« Tx » est utilisé pour les mélanomes dont I'épaisseur est
inconnue ou indéterminée. Pour les patients souffrant
de tumeurs primitives multiples, la classification T est
fondée sur le mélanome ayant les caractéristiques pronos-
tiques les plus mauvaises®.

Ulcération

On a démontré que l'ulcération est un facteur
pronostique indépendant qui indique un pronostic plus
mauvais et un risque plus élevé de tumeur métastatique
comparativement a un mélanome non ulcéré de la
méme épaisseur®*®, L'ulcération des mélanomes est
définie comme |'absence d’épiderme intacte recouvrant
une partie importante du mélanome primitif sur la base
d’un examen microscopique de I'épiderme®. Certains
auteurs avancent qu'il est difficile de différencier I'ulcé-
ration traumatique de I'ulcération tumorale ou d’arté-
facts et que 'on peut en fait attribuer un stade trop
élevé a la tumeur en raison de son ulcération. La néces-
sité d’'une définition de l'ulcération fondée sur des
preuves a été exprimée et fait actuellement I'objet d'un
examen”?®,

Tableau 2 : Groupements par stade pour le

mélanome cutané

Classification clinique Stade pathologique

0 Tis NO MO 0 Tis NO MO
IA- Tla NO MO A Tla NO MO
IB Tilb NO MO 1B T1b NO MO
T2a NO MO T2a NO MO

IA- T2b  NO MO A T2b NO MO
T3a NO MO T3a NO MO

1B T3b NO MO 1B T3b NO MO
Tda NO MO Tda NO MO

IIC T4b NO MO IIC  Tdb NO MO
Il ToutT N1 MO A T1-4a N1a MO
N2 T1-4a N2a MO

N3 B T1-4b N1a MO

T1-4b N2a MO

T1-4a N1b MO

T1-4a N2b MO

T1-4a N2c MO

e T1-4b N1b MO

T1-4b N2b MO

T1-4b N2c MO

ToutT N3 MO

IV ToutT ToutN Tout M1 vV ToutT ToutN ToutM

Degré d’invasion

Le degré d’invasion déterminé par les niveaux de
Clark est un facteur pronostique important pour les
mélanomes de faible épaisseur seulement (< 1,0 mm). Il
est donc inclus dans la microclassification par stades des
lésions T1, I'invasion jusqu’au niveau de Clark IV ou V

augmentant le stade de la tumeur d’un sous-groupe
(tableau 2)*.

Autres facteurs pronostiques

D’autres facteurs pronostiques comprennent le sexe,
le site anatomique, 'dge, le type de croissance, la
présence de lymphocytes infiltrant la tumeur et I'indice
mitotique. Ces facteurs sont prédictifs, mais ne sont pas
aussi significatifs que 1’épaisseur et l'ulcération de la
tumeur’. Une étude de grande envergure récente effec-
tuée en Australie démontre que le taux mitotique de la
tumeur est un facteur pronostique plus significatif que
l'ulcération. D’autres études sont nécessaires pour déter-
miner si 'indice mitotique doit étre inclus dans le
systéme de classification par stades de ’'AJCC®.

Classification des ganglions par stades

Lorsque I'on évalue 'atteinte ganglionnaire, le nom-
bre de ganglions lymphatiques atteints est le facteur
pronostique le plus important. Une biopsie du ganglion
lymphatique sentinelle est recommandée pour toutes
les tumeurs mesurant entre 1,0 et 4,0 mm, y compris
les mélanomes de faible épaisseur (< 1,0 mm) dont le
degré d’invasion correspond au niveau de Clark IV ou V.



Tableau 3 : Taux de survie a 5 ans chez les

patients classifiés par stade pathologique

IA- IB 1IA 1IB 1IC INIA 1B HIC

Ta: T T2 T3 T4 N1a, N1b, N3
mélanome N2a N2b
nonulcéré  959% 89% 79% 67 % 67% 54% 28%

Th: T T2 T3 T4 N1a, N1b, N2b
mélanome N2a N3
ulcéré 91% 77% 63 % 45% 52% 24%

Une telle intervention ne doit pas étre effectuée pour les
tumeurs > 4,0 mm, car le risque de métastases héma-
togenes est si élevé que les données pronostiques peu-
vent ne pas étre valides. Les ganglions sont actuellement
classifiés par stades selon le nombre de ganglions atteints
et le fardeau tumoral associé (micrométastases vs
macromeétastases). La classification par stades tient
compte de la présence de métastases satellites et en tran-
sit et de I'effet indépendant de 'ulcération de la tumeur
primitive, qui sont des facteurs qui influent fortement
sur la survie a 5 ans*!? (tableaux 1 et 2).

Nombre de ganglions lymphatiques atteints

Le nombre de ganglions lymphatiques métastatiques
était le facteur prédictif du pronostic le plus important
selon l'analyse de régression de Cox, et n’était pas
dépendant du fardeau tumoral réel®. L'atteinte ganglion-
naire est divisée en 3 sous-groupes :

e N1, patients dont un ganglion est atteint

® N2, patients dont 2 ou 3 ganglions sont atteints

* N3, patients dont 4 ganglions ou plus sont

atteints®>>*.

Micrométastases vs macrométastases

Le fardeau tumoral est le deuxiéme facteur pronos-
tique le plus important chez les patients présentant des
métastases ganglionnaires. Des micrométastases sont
présentes lorsque des ganglions sans signes cliniques ou
radiologiques de mélanome présentent des métastases
documentées sur le plan pathologique. Des macrométas-
tases sont présentes chez les patients dont les ganglions
lymphatiques présentent des signes cliniques et patho-
logiques de métastases issues d’un mélanome. Le taux de
survie différe entre ces deux groupes (tableau 3)*.

Métastases satellites et en transit

Les métastases satellites et en transit sont des mani-
festations d’une atteinte lymphatique par un mélanome
et indiquent un mauvais pronostic. Les métastases satel-
lites sont des lésions plus petites entourant le site de la
tumeur primitive. Les métastases en transit sont situées

entre la tumeur primitive et la région du ganglion
lymphatique le plus proche et résultent du piégeage de
cellules du mélanome dans les canaux lymphatiques. Il
n'y a pas de différence importante dans le pronostic
entre les deux types de métastases, et toutes deux corres-
pondent 2 la catégorie N2c¢. Les patients présentant une
association de métastases satellites et en transit sont
assignés a la catégorie N3, quel que soit le nombre de

ganglions atteints®>*,

Ulcération du mélanome primitif

L'ulcération d'un mélanome cutané primitif est la
seule caractéristique de la tumeur primitive qui est un
facteur prédictif indépendant d’une issue défavorable
parmi les patients atteint d’un mélanome de stade III.
Chez tous les patients présentant un mélanome primitif

ulcéré, un sous-stade est ajouté a leur classification 234,

Classification des métastases

Les patients sont classifiés selon la localisation des
métastases et le taux de lactate- déshydrogénase
(LDH) sérique. Les métastases dans la peau, le tissu
sous-cutané ou des ganglions lymphatiques a distance
sont généralement associées a un meilleur pronostic
que les métastases dans d’autres sites et appartiennent
a la classification M1la. Les patients présentant des
métastases dans les poumons ont une survie moyenne
(M1b), alors que ceux présentant une atteinte du
cerveau et du foie ont la survie la plus courte (M1c)*.
Les taux de survie & 1 an chez les patients présentant des
meétastases a distance sont de 59 % pour la classification
Mla, 57 % pour M1b et 41 % pour Mlc (p < 0,0001)2.

La lactate-déshydrogénase

Un taux élevé de LDH est considéré comme signifi-
catif lorsque deux mesures séparées sont élevées a au
moins 24 heures d’intervalle, étant donné que ce taux
peut étre provisoirement élevé dans le cas d’hémolyse
ou d’autres facteurs non liés au mélanome métastatique.
Un taux sérique élevé de LDH est I'un des facteurs
les plus prédictifs d'une survie réduite en cas d’atteinte
métastatique dans les analyses a variables multiples,
méme lorsque 1'on tient compte de la taille et du nom-
bre des lésions. Les métastases a distance associées & un
taux élevé de LDH lors de la classification par stades
sont automatiquement classifiées au stade M1c*?. Le
taux sérique de protéine S100-f est un autre marqueur
qui a été évalué comme un facteur prédictif indépendant
de la survie pour les patients atteints d’'un mélanome

de stade IV'".

Groupement par stades

Les stades I et II regroupent les patients ne présen-
tant pas de signes de métastases régionales ou a distance.
Le Stade I regroupe les patients présentant un faible



risque de métastases et de mortalité spécifique au
mélanome, et est divisés en deux sous-groupes :

1) Le stade IA correspond aux mélanomes T1
sans ulcération ou dont la profondeur de I'invasion
équivaut au niveau Clark IV ou V (T1aNOMO) ;

2) Le stade IB correspond aux mélanomes avec
ulcération ou dont la profondeur de l'invasion
équivaut au niveau Clark IV ou V, ou aux méla-
nomes T2 sans ulcération (T2aNOMO).

Le stade Il regroupe les patients en 3 sous-groupes :

1) Le stade IIA correspond aux mélanomes T2
avec ulcération (T2ZbNOMO) ou aux mélanomes T3
sans ulcération (T3aNOMO) ;

2) Le stade IIB correspond aux mélanomes T3
avec ulcération (T3bNOMO) ou aux mélanomes T4
sans ulcération (T4aNOMO).

3) Le stade IIC correspond aux mélanomes T4
avec ulcération (T4bNOMO). Les patients atteints
de tumeurs épaisses et ulcérées (T4bNOMO)
présentent un risque élevé de métastases ganglion-
naires et systémiques cliniquement occultes. Ces
patients ont un taux de vie a 10 ans de 32 %*>.

Classification ganglionnaire clinique vs
pathologique

Historiquement, on ne faisait pas la distinction
entre la classification clinique et la classification
pathologique, car il n’existait pas de différence dans
le pronostic. Avec I'utilisation générale de la biopsie
du ganglion lymphatique sentinelle et de la dissec-
tion élective des ganglions lymphatiques, la gamme
des taux de survie parmi les patients atteints de
mélanome de stade III est considérable (taux de
survie 2 5 ans variant de 13 % a 69 %) en raison
d’une classification excessive sur la base d'un exa-
men histologique direct des ganglions lymphatiques
sentinelles. Par conséquent, la connaissance du
degré de 'atteinte ganglionnaire par une cartogra-
phie des ganglions lymphatiques et une biopsie des
ganglions lymphatiques sentinelles a une grande
valeur pronostique®*.

Meélanome de stade pathologique II1

Les 4 critéres utilisés pour classifier par stades
les patients présentant des métastases régionales
sont les suivants : le nombre de ganglions lympha-
tiques atteints, la présence de micrométastases par
rapport & des macrométastases, la présence de
meétastases satellites et en transit et I'ulcération du
mélanome primitif. Ces patients subiront une lym-
phoscintigraphie, une biopsie du ganglion lympha-
tique sentinelle et une dissection ganglionnaire, afin
que I'on établisse le stade approprié du mélanome
dont ils sont atteints. Le stade pathologique IIIA
inclus les patients présentant < 3 métastases gan-

glionnaires microscopiques (cliniquement occultes)
et un mélanome primitif non ulcéré (T1-4aN1aMO
et T1-4aN2aMO).

Le stade pathologique IIIB comprend 3 sous-
groupes avec un taux de survie équivalent :

1) patients présentant < 3 métastases ganglion-
naires microscopiques et un mélanome primitif
ulcéré (T1-4bN1aMO ou T1-4bN2aMO0)

2 ) patients présentant < 3 métastases ganglion-
naires macroscopiques et un mélanome primitif non
ulcéré (T1-4aN1bMO et T1-4aN2bMO0)

3) patients présentant des métastases satellites
ou en transit, sans signes de métastases ganglion-
naires ou a distance (T1-4a/bN2cMO).

Le stade pathologique IIIC est divisé en 2 sous-
groupes :

1) patients présentant 1 a 3 métastases ganglion-
naires microscopiques et un mélanome primitif
ulcéré (T1-4bN1bMO ou T1-4bN2bMO) ou

2) patients présentant > 4 ganglions métasta-
tiques ou qui adhérent entre eux et se mobilisent
en bloc, ou toute association de métastases satel-
lites/en transit et métastases ganglionnaires (T1-

4a/bN3MO0)**.

Traitement chirurgical des mélanomes

Pour les mélanomes primitifs, 'OMS recom-
mande des marges thérapeutiques d’excision de 5
mm pour les tumeurs Tis, de 1 cm pour les tumeurs
T1-T2 et de 2 cm pour les tumeurs T3-T4. Un exa-
men histologique fiable et la mesure précise de
I'épaisseur du mélanome nécessitent un examen de
toute la lésion. Une excision diagnostique est habi-
tuellement réalisée avec une marge de 2 mm. Lori-
entation de la biopsie doit étre planifiée en ayant a
'esprit I’excision définitive. Lorsque la tumeur est
trop grande ou l'excision trop mutilante, une biop-
sie simple peut étre effectuée pour le diagnostic™'?.

La chirurgie micrographique de Mohs a été
recommandée dans le traitement du lintigo malin,
du mélanome sur lintigo malin et des régions telles
que la face, les mains ou les pieds qui nécessitent la
conservation des tissus pour des raisons esthétiques
ou fonctionnelles' !5,

La biopsie du ganglion lymphatique sentinelle
n’est pas encore la norme de soins. Bien que 'at-
teinte métastatique de la région ganglionnaire soit
un facteur pronostique important, l'intervention n’a
pas démontré d’avantages sur le plan de la survie.
Nous espérons que les résultats a long terme du
Multicenter Selective Lymphadenectomy Trial et du
Sunbelt Melanoma Trial fourniront des réponses. La
lymphoscintigraphie pré-opératoire offre d’impor-
tants avantages pour les régions de drainage lym-
phatique ambigués telles que le tronc, la téte et le

DERMATOLOGIE




cou. Tous les ganglions lymphatiques régionaux a
risque peuvent étre identifiés ainsi que les ganglions
lymphatiques en transit ou les ganglions lympha-
tiques dans des régions aberrantes''”'%, Bien qu’elle
soit moins invasive que la dissection compléte des
ganglions lymphatiques, la biopsie du ganglion lym-
phatique sentinelle n’est pas sans complications, et
un patient doit accepter de recevoir un traitement

adjuvant s'il choisit de subir cette intervention'”?.

Traitement adjuvant

Un traitement adjuvant est recommandé chez
les patients présentant un risque élevé de récidive
de la tumeur ou de mortalité, tels que ceux atteints
de mélanome de stades IIB, IIC et I, selon les lignes
directrices de ’AJCC. La chimiothérapie systé-
mique n’est pas indiquée chez ces patients. On a
démontré que I'interféron alpha (IFN-a) a une dose
élevée offre certains avantages et augmente la survie
sans récidive (SSR)>'%2°2! ‘mais I"amélioration de la
survie globale (SG) est peu probable®. LIFN-a a une
dose élevée est associé a une toxicité importante,
comprenant la possibilité d’une hépatotoxicité
significative, de symptomes neuro-végétatifs, d'une
dépression médullaire et d'une toxicité neuro-
logique, nécessitant de réduire la dose et/ou de dif-
férer le traitement. On a également étudié 'IFN-a
a faible dose, mais malgré des effets indésirables
moins nombreux, ce traitement n’a pas offert
d’avantage sur le plan de la SG ou de la SSR.
D’autres formes de traitement adjuvant faisant
'objet d'un examen comprennent les vaccins contre
le mélanome, I'interleukine-2 et la radiothérapie. La
chimiothérapie systémique et les agents biochimio-
thérapeutiques sont encore au stade expérimental
et n’ont pas encore entrainé une augmentation du

taux de la survie globale>!”182021,

Surveillance et suivi

La détection précoce de la récidive et de la
deuxiéme tumeur primitive est impérative, étant
donné que le mélanome est potentiellement gué-
rissable lorsqu’il est détecté et traité de facon pré-
coce. La majorité des métastases se forment durant
les 3 premiéres années suivant le diagnostic. Cepen-
dant, il existe un risque de récidive a vie et les
patients doivent effectuer une auto-surveillance. De
plus, le médecin doit effectuer un suivi a long terme
avec 'établissement des antécédents et un examen
physique complet. On estime que le risque durant
toute la vie de développer un deuxiéme mélanome
primitif est aussi élevé que 10 %. On recommande
que les patients atteints de mélanome de stade I
soient vus tous les 6 a 12 mois pendant 3 ans, puis
chaque année, et subissent une radiographie thora-
cique de base.

* Les patients atteints d'un mélanome de stade
II doivent faire I’objet d’un suivi tous les 6 2 12 mois
pendant 3 ans, puis annuellement, et subir une
radiographie thoracique, une épreuve de la fonction
hépatique et 'on doit déterminer leur taux de
lactate-déshydrogénase (LDH).

* Les patients atteints d'un mélanome de stade
[T doivent étre évalués tous les 3 2 6 mois pendant
3 ans, puis tous les 6 mois pendant 2 ans et enfin
annuellement. Les examens doivent inclure une
radiographie thoracique, la détermination du taux
de LDH, une épreuve de la fonction hépatique et
une formule sanguine. De plus, les patients doivent
subir des examens de base de tomographie par ordi-
nateur du thorax, de I'abdomen et du bassin. Les
examens de suivi sont effectués selon la symptoma-
tologie du patient.

e Les patients atteints de mélanome de stade IV
sont suivis selon la distribution de la tumeur et la
durée du traitement. En présence de signes ou de
symptdmes d’atteinte cérébrale, les patients doivent
subir un examen d’imagerie par résonance magné-
tique (IRM) ou un examen de tomographie par
ordinateur du cerveau. La tomographie par émis-
sion de positrons (TEP) est prometteuse pour diag-
nostiquer les métastases’?.

Conclusion

La détection précoce et I'excision chirurgicale
du mélanome cutané primitif sont impératives et
sont potentiellement associées a la guérison. La
biopsie excisionnelle est le fondement du traite-
ment. Les patients atteints d’'un mélanome de
stades I et II doivent subir une biopsie du ganglion
lymphatique sentinelle (et une dissection des gan-
glions si le résultat est positif), afin que 'on définisse
le stade pathologique du mélanome et que 'on
puisse établir précisément le diagnostic. Cela
permettra également d’identifier correctement les
patients participant aux études sur les traitements
adjuvants. Un suivi étroit et a long terme est impor-
tant pour la détection précoce de la récidive et des
deuxiémes mélanomes primitifs.
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Résumé d’'intérét connexe

Amélioration de la survie chez les patients présentant des
mélanomes primitifs multiples

DOUBROVSKY A, MENZIES SW

OBJECTIF : Calculer la probabilité de survie des patients atteints de 3
mélanomes multiples primitifs ou plus.

METHODOLOGIE : Etude rétrospective de cohortes portant sur des
patients atteints de mélanomes primitifs.

LIEU : Patients traités dans un centre tertiaire (Sydney Melanoma Unit,
Sydney, Australie) pour des mélanomes de stade I ou II entre 1983 et
1999.

PATIENTS : Sur 5250 patients atteints de mélanomes primitifs, 264
(5,0 %) présentaient des lésions doubles et 34 (0,6 %) 3 lésions primi-
tives ou plus.

RESULTATS : Le risque estimé 4 10 ans de développer un deuxiéme
meélanome primitif chez ces patients était de 12,7 % (intervalle de confi-
ance [IC], 10,5 %-14,9 %). Chez les patients atteints de 2 mélanomes
primitifs, le risque estimé a 10 ans de développer une troisiéme lésion
était de 27,7 % (IC a 95 %, 14,7 %-36,7 %). Aprés ajustement en fonc-
tion des facteurs pronostiques connus dans un modele de régression des
risques proportionnels, le nombre de mélanomes primitifs était un fac-
teur prédictif favorable et significatif de la survie lorsque 1'on a pris pour
modéle la tumeur la plus épaisse ou la premiére tumeur. Parmi les

patients atteints de 3 mélanomes primitifs ou plus, 31 ont survécu alors
que I'on prévoyait que 25 (IC a 95 %, 22-27) survivent. Les patients qui
survivent plus longtemps peuvent développer des mélanomes primitifs
multiples. Les patients dont les lésions primitives sont toutes survenues
dans un délai de 2 ans peuvent ne pas étre sujets a ce biais. Dans la série
de patients atteints de 3 mélanomes ou plus, 11 patients ont présenté des
meélanomes primitifs dans un délai de 2 ans. Ils ont tous survécus, alors
que 'on prévoyait que 9 (IC a 95 %, 8-10) survivent.

CONCLUSION : Les patients atteints de 3 lésions primitives ou plus
survivent plus longtemps que prévu. Une telle amélioration de la survie
chez les patients atteints de 3 mélanomes primitifs ou plus peut corres-
pondre aux observations d'un « effet d'immunisation » chez les animaux
chez qui I'on a inoculé des tumeurs multiples.

Arch Dermatol 2003;139(8):1013-8.
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