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Carcinome de Merkel 

• Tumeur neuroendocrine, cutanée primitive

• Rare (40X moins fréquente que le mélanome), donc peu d’épidémiologie

• Incidence en Europe 0,3/100 000 hab/année, en augmentation 

depuis 20 ans

• Pronostic encore plus sombre que mélanome

• Etiologie???

– Après 65 ans (âge médian 76 ans) 

– H>F

– Rôle probable des UV (phototype clair, expo solaire)

– Immunodépression (Risque X8 dans infection VIH, Risque X 10 chez 
transplantés)

• Polyomavirus du Merkel (MCPyV): présent dans 80% des carcinomes de 
Merkel
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Carcinome de Merkel (2): clinique

• Nodule asymptomatique (indolore), ferme, unique

• Rouge violacé

• Surtout sur zones photo-exposées:
– Tête et cou (50%), 

– membres (30 à 40%)
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Carcinome de Merkel (3): Diagnostic

• Diagnostic souvent non évoqué cliniquement; diagnostic par biopsie

• Immunohistochimie:

• Marqueurs épithéliaux:

• CK20+

• AE1/AE3+

• Marqueurs neuroendocrines: 

• NSE+ (Neuron Specific Enolase)

• Chromogranine A +

• Synaptophysine+

o Melan A-, PS 100-

o TTF1- (Thyroid transcription Factor 1)



Carcinome de Merkel (4): implication du MCPyV

• Polyomavirus du carcinome de Merkel (MCPyV): présent dans 
80% des carcinomes de Merkel

• MCPyV ubiquitaire dans peau saine

• 2 types de Carcinomes de Merkel:
– Viro induits

– UV induits: charge mutationnelle plus élevée, signature de 
mutation liée aux UV (mutations très fréquentes de TP53, RB1, 
NOTCH), pronostic plus sombre

• Détection:
– Immunohistochimie de l’antigène T(tumor) du MCPyV

– PCR
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Carcinome de Merkel (5): évolution et 
pronostic

• Tumeur agressive

– Risque de récidive locale: environ 30-40%

• 1er site métastatique: toujours ganglionnaire

• Survie à 10 ans: 40%
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Carcinome de Merkel (6) : traitement

• Recommandations françaises (2011) et 
européennes (2015):
– adaptées pour la prise en charge initiale, 

obsolètes au stade métastatique
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Carcinome de Merkel (7) : Bilan et prise en 
charge initiale

• Bilan
– Examen de tout le tégument
– Examen des aires ganglionnaires
– Examen général
– Echographie de l’aire de drainage
– Imagerie (Scanner thoraco-abdomino-cérébral ou TEP)

• Stade cutané:
– Chirurgie large (2 cm)+ Rx lit tumoral
– +/- Gg sentinelle
– Rx site de drainage si pas de sentinelle

• Stade locorégional:
– Chir + Rx



Carcinome de Merkel- Tt au stade 
métastatique

• Autrefois: polychimiothérapie

– Carboplatine-etoposide

– Cyclophosphamide-doxorubicine-vrincristine

• Taux de réponse élevé mais toxicité importante, 
durée de réponse courte et survie médiane: 9 mois



IMMUNOTHÉRAPIES



Avelumab Bavencio®(anti PD-L1)

• Essai de phase II  JAVELIN Merkel 200, 

• Groupe A: 88 patients avec Merkel avancé, précédemment traités

• Avelumab 10mg/kg toutes les 2 semaines

• Taux de réponse objective confirmée: 33%

• Et réponse durable+++ et médiane de survie globale: 12,9 mois

Approbation par la FDA en Mars 2017 et par la commission 
européenne en Septembre 2017.

• « AVELUMAB est indiqué pour le traitement de patients adultes 
atteints d’un carcinome à cellules de Merkel (CCM) métastatique, 
dont la maladie a progressé après avoir reçu au moins une ligne de 
chimiothérapie antérieure ».

Kaufman et al. Lancet Oncol 2016

Kaufman et al. Journal of Immunotherapy of Cancer 2018



Avelumab Bavencio®
• Essai de phase II  JAVELIN Merkel 200, 
• Groupe B: 39 patients avec Merkel avancé, en 1ere ligne
• Analyse intermédiaire

• Taux de réponse objective confirmée: 62%
• Limites actuelles: analyse intermédiaire, suivi court (5 mois)

D’angelo SP. JAMA Oncology 2018



• Etude ouverte phase II
• 50 patients avec Merkel avancé, 1ère ligne
• Pembrolizumab 2mg/kg/3 semaines
• 56% de réponse objective
• Suivi médian 15 mois
• 28% d’AE grade≥3
• Réponse durable 

– Taux de survie globale à 2 ans: 68%!

2016

Nghiem P. J Clin Oncol 2019



Au total-Carcinome de Merkel

• Tumeur rare, de mauvais pronostic

• Traitement chirurgical initial

• Importantes avancées thérapeutiques au 
stade métastatique


