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I. Uvod

Protokol obsahuje standardni lécebné postupy aplikované v ramci Komplexniho onkologického
centra FN Hradec Kralové pro nemelanomové nadory
a 1écbe téchto nadort se podili predevsim Klinika nemoci koznich a pohlavnich a Klinika
onkologie a radioterapie ve spolupraci s Chirurgickou klinikou, Klinikou otorinolaryngologie
a chirurgie hlavy a krku a Fingerlandovym ustavem patologie a dalSimi pracovisti FNHK.
Protokol zahrnuje diagnostické a 1écebné postupy pro nemelanomové nadory kize.

kize. Na diagnostice




Protokol nezahrnuje vSechny postupy aplikovatelné pii této diagndéze podle néarodnich
a mezinarodnich standardf. Kli€¢ovy vyznam pro stanoveni lé¢ebného postupu kazdého
pacienta ma multidisciplindrni tym.

Histologické typy zahrnuté ve standardu:
Bazocelularni karcinom

Spinoceluldrni karcinom

Karcinom vychézejici z Merkelovych bun¢k
Bowenova dermatoza

Dermatofibrosarcoma protuberans

I1. Odpovédnost jednotlivych pracovist’

Diagnostika, stanoveni stagingu onemocnéni a stanoveni strategie 1é¢by: Klinika nemoci
koznich a pohlavnich

Lécba Aldara krémem: Klinika nemoci koznich a pohlavnich

Kryoterapie: Klinika nemoci koznich a pohlavnich

Chirurgicka lé¢ba: Chirurgicka klinika, Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku
Radiaéni 1é¢ba: Klinika onkologie a radioterapie

Systémova lé¢ba: Klinika onkologie a radioterapie

Polécebné sledovani: Klinika nemoci koznich a pohlavnich a Klinika onkologie a radioterapie

I1I. Staging onemocnéni

TNM Kklasifikace

Podle TNM klasifikace zhoubnych novotvart. 8. vydani 2017, ¢eska verze 2018, UZIS, Praha,
2018

Nasledujici obecna klasifikace nezahrnuje karcinomy vulvy, karcinomy penisu, perianalni
karcinomy, karcinomy v oblasti hlavy a krku a karcinomy o¢niho vicka.

Kozni karcinomy hlavy a krku maji samostatnou klasifikaci, ktera je uvedena pod obecnou
klasifikaci.

Kozni karcinomy v oblasti o¢nich vi¢ek maji samostatnou klasifikaci zde neuvedenou.
Karcinom z Merkelovych bunék ma samostatnou klasifikaci uvedenou nize.

Maligni melanom ma samostatny lé¢ebny standard.
Karcinomy kiiZe obecné



T — Primarni nador

X primarni nador nelze hodnotit
TO bez znamek primarniho nadoru
Tis karcinom melanom in situ
Tl nador do 2 cm nebo méné v nejveétSim rozméru
T2 nador vétsi nez 2 cm, do 4 cm véetné v nejveétsim rozmeru
T3 nédpr vétsinez4 cm v nejVéFéim rozméru nebo mensi kostni eroze nebo
perineuralni Sifeni nebo postizeni hlubokych struktur™®
T4
T4a nador s vyraznym postizenim kortikalis kosti/kostni diené
Tdb nador s postizenim axialniho skeletu vcetné postizeni foramin a/nebo vertebralnich

foramin do epiduralniho prostoru

Pozn.: * postizeni hlubokych struktur je definovano jako postizeni do vrstvy podkozniho tuku

nebo invaze vice nezZ 6 mm, perineurdlni invaze pro klasifikaci T3 je definovana jako
klinicky nebo radiologicky potvrzené zasazeni nervli bez foramindlni invaze nebo
prostoupeni do baze lebni.

V ptipadé vicecetnych nadori se klasifikuje nejvyssi T a do zavorky se uvede pocet lozisek.

N — Regionalni mizni uzliny

Regionalnimi miznimi uzlinami jsou uzliny, které odpovidaji lokalizaci priméarniho nadoru.

Jednostranné nadory:

Hlava krku: stejnostranné preaurikularni, submandibularni, kréni a supraklavikularni
uzliny

Hrudnik: stejnostranmnmé axilarni uzliny
Horni koncetina: stejnostranné epitrochlearni a axilarni uzliny
Bficho bedra a hyzdé: stejnostranné tiiselné uzliny

Dolni koncetina: stejnostranné poplitealni a tfislené uzliny

Nédory v hrani¢nich zénach mezi shora uvedenymi lokalizacemi:

Mizni uzliny nalezejici v oblastech po obou stranach, hrani¢ni zony se povazuji za uzliny
regiondlni. Za hrani¢ni zény se povazuji pruhy Siroké 4 cm.




Mezi:

Podél:

Vpravo/vlevo

stfedni linie

Hlava a krku/hrudnik

klavikula — akromion — horni okraj lopatky

Hrudnik/horni koncetina

rameno — axila — rameno

Hrudnik/bticho, bedra, hyzdé

vptedu: stted mezi pupkem a Zebernim obloukem

vzadu: dolni hranice hrudni patete (stiedni piicné osa)

Bficho, bedra, hyzdé¢/dolni koncetina

tiislo — trochenter — glutedlni ryha

Jakakoliv metastaza do jinych nez uivedenych regionalnich uzlin se povazuje za M1

NX regiondlni mizni uzliny nelze zhodnotit
NO bez metastaz v regionalnich lymfatickych uzlinach
N1 metastaza v jedné mizni uzlin€ o velikosti do 3 cm v nejvétsim rozméru
metastaza v jedné mizni uzlin€ vétsi nez 3 cm v nejvétsim rozméru, do 6 cm vcetné
N2 v nejvetsim rozméru, nebo metastdzy ve vicero stejnostrannych miznich uzlinéch,
veskeré do 6 cm vcetné
N3 metastaza v mizni uzlin€ vétsi nez 6 cm v nejvet§im rozméru

Pozn.: Histologické vySetieni ma zahrnovat 6 a vice lymfatickych uzlin (pNO).

Jsou-li mizni uzliny negativni, ale nebylo dosazeno standardné vysetfovaného poctu,
klasifikujeme jako pNO.

M - Vzdalené metastazy

MO

bez vzdalenych metastaz

Ml

vzdalené metastazy

Pozn.: Kontralateralni uzliny metastazy u nemelanonomového nadoru mimo hlavu a krku jsou

metastazy vzdalené.

Rozdéleni do patologickych stadii

Stadium 0 Tis NO MO

Stadium | T1 NO MO

Stadium II T2 NO MO
T3 N1

Stadium III MO
T1, T2, T3 N2, N3
T1, T2, T3 N2, N3

Stadium IVA MO
T4 jakékoliv N

Stadium IVB jakékoliv T jakékoliv N M1




Kategorie pT a pN odpovidaji kategoriim T a N

pNO Histologické vysetieni vzorki z regionalni lymfadenektomie ma standardné zahrnovat 6
a vice miznich uzlin. Jsou-li mizni uzliny negativni, ale nebylo dosazeno standardné
vySetfovaného poctu, klasifikuje se jako pNO.

Karcinomy kiiZe hlavy a krku

T — Primarni nador

TX primarni nador nelze hodnotit
TO bez znamek primarniho naddoru
Tis karcinom in situ
T1 nador do 2 cm nebo méné v nejveétsim rozméru
T2 nador vétsi nez 2 cm, do 4 cm véetné v nejveétsim rozmeru
T3 nédpr vétsinez4 cm v nejVéFéim rozméru nebo mensi kostni eroze nebo
perineuralni Sifeni nebo postizeni hlubokych struktur™®
T4
T4a nador s vyraznym postizenim kortikalis kosti/kostni dfené
T4b nador s postizenim baze lebni nebo axidlniho skeletu v€etné postizeni foramin a/nebo

vertebralnich foramin do epiduralniho prostoru

Pozn.: * postizeni hlubokych struktur je definovano jako postizeni do vrstvy podkozniho tuku

nebo invaze vice nezZ 6 mm, perineurdlni invaze pro klasifikaci T3 je definovana jako
klinicky nebo radiologicky potvrzené zasazeni nervll bez foraminalni invaze nebo
prostoupeni ¢i invaze do baze lebni.

N — Regionalni mizni uzliny

N3b

NX regiondlni mizni uzliny nelze zhodnotit
NO v regiondlnich miznich uzlinach nejsou metastazy
N1 metastaza v jediné mizni uzlin€ do 3 cm vcetné v nejvétSim rozméru bez Sifeni
mimo uzlinu
N2a metastaza v jedné stejnostranné mizni uzlin€ vétsi nez 3 cm do 6¢m véetné
v nejvetsim rozmeéru bez Sifeni mimo uzlinu
N2b metastazy ve vicero stejnostrannych miznich uzlinach do 6 cm véetné
v nejvetsim rozmeéru bez Sifeni mimo uzlinu
metastazy v oboustrannych ¢i druhostrannych miznich uzlinach do 6 cm vcetné
N2c v nejvétsim rozméru bez §ifeni mimo uzlinu
N3a metastaza(y) v mizni uzlin€ vétsi nez 6 cm v nejvétsim rozméru bez Sifeni mimo

uzlinu




metastdza(y) v jediné nebo vicero miznich uzlinach klinicky s §ifenim mimo
uzlinu

Pozn. Ptitomnost postiZzeni kiize nebo mékkych tkani s hlubokou fixaci/pfiriistinim ke svalim
nebo pfilehlym strukturam nebo klinické znamky postizeni nervu jsou ovazovany za klinické
Siteni mimo uzlinu (extranodalni Sifeni)

M - Vzdalené metastazy

MO bez vzdalenych metastaz

MI vzdalené metastazy

pTNM patologické klasifikace
Kategorie pT, pM odpovidaji kategoriim T, M

pN — Regionalni mizni uzliny

Histologické vySetfeni vzorkii ze selektivni kréni disekce ma standardné zahrnovat 10 a vice
miznich uzlin. Histologické vySetfeni vzorkl z radikalni nebo modifikované radikélni kréni
disekce ma standardné€ zahrnovat 15 a vice miznich uzlin.

pNX regiondlni mizni uzliny nelze zhodnotit
pNO regionalnich mizni uzliny bez metastaz
pN1 metastaza v jediné mizni uzlin€ do 3 cm vcetné v nejvétSim rozméru bez Sifeni

mimo uzlinu

pN2a metastaza v jediné mizni uzlin€ do 3 cm vcetné v nejvétsim rozméru se Sifenim
mimo uzlinu, nebo vétsi nez 3 cm do 6 cm véetné v nejveétsSim rozmeru bez Siteni
mimo uzlinu

metastazy ve vicero stejnostrannych miznich uzlinach do 6 cm véetné v nejvétsim

pN2b rozmeéru bez $ifeni mimo uzlinu

metastazy v oboustrannych ¢i druhostrannych miznich uzlinach do 6 cm vcetné

pN2¢ v nejvetsim rozmeéru bez Sifeni mimo uzlinu

pN3a Metastaza(y) v mizni uzlin€ vétsi nez 6 cm v nejvétsim rozmeru bez Sifeni mimo
uzlinu

pN3b Metastaza(y) v mizni uzlin€ vétsi nez 3 cm v nejvétsim rozmeéru se Sifenim mimo

uzlinu, nebo metastdza(y) ve vice stejnostrannych uzlinach, nebo jakékoliv
metastazy druhostranné nebo oboustranné se Sifenim mimo uzlinu




Karcinom z Merkelovych bunék

T — Primarni nador

X primarni nador nelze hodnotit

TO bez znamek primarniho nadoru

Tis karcinom in situ

Tl nador do 2 cm vc€etné v nejveétSim rozméru

T2 nador vétsi nez 2 cm, do 5 cm vcetné v nejveétsim rozméru

T3 nador vétsi nez 5 cm v nejveétsim rozmeru

T4 nador postihuje hluboké struktury mimo kizi, napt. chrupavku, kosterni sval, fascii

nebo kost

N — Regionalni mizni uzliny

Regionalnimi miznimi uzlinami jsou uzliny, které¢ odpovidaji lokalizaci primarniho nadoru.

NX regionalni mizni uzliny nelze zhodnotit

NO regiondlni mizni uzliny bez metastaz

N1 metastazy v regionalnich miznich uzlinach

N2 tranzitorni metastazy bez metastazy v regionalni uzliné
N3 tranzitorni metastazy v mizni uzliné

Poznamka: Transitorni metastdza: nador nesouvisejici s primarnim nadorem a lokalizovany
mezi primarnim nadorem a spadovymi lymfatickymi uzlinami nebo distaln¢€ od priméarniho

nadoru.

M - Vzdalené metastazy

MO nejsou vzdalené metastazy

Ml vzdalené metastazy
Mla | ktze, podkozi, nebo mizni uzlina(y) mimo regionalni mizni uzliny
Mlb | plice
Milc | jiné lokalizace

pTNM patologické klasifikace

Kategorie pT, pM odpovidaji kategoriim T, M

pN — Regionalni mizni uzliny

Regionalnimi miznimi uzlinami jsou uzliny, které¢ odpovidaji lokalizaci primarniho nadoru.




pNX regionalni mizni uzliny nelze zhodnotit

pNO regiondlni mizni uzliny bez metastaz

pNI1 metastaza regionalni mizni uzliny

pNla(sn) | mikroskopickd metastaza v biopsii sentinelové uzliny

pNla mikroskopickad metastaza v disekovanych uzlinach
pNI1b makroskopicka (klinicky zjevnd) metastaza

N2 tranzitorni metastazy bez metastazy v regionalni uzliné
N3 tranzitorni metastazy s metastdzou v mizni uzliné

Obligatorni vySetieni:

Kazdy koZni nador by mél vySetrit dermatolog a navrhnout zpiisob 1éCby.
Anamnéza, vySetieni koznim Iékafem (komplexni vySetfeni kiize), biopsie

Fakultativni vys.: UZ vySetfeni spadovych lymfatickych uzlin, RTG plic, UZ bficha, CT
vySetieni, MR vySetteni, ORL vySetfeni a dalsi, vSe v zavislosti na rozsahu
nadorového postizeni a klinickém podezieni

Karcinom z Merkelovych bun¢k — doporuceno vzdy celotélové PET/CT v ramci inicidlniho
stagingu

Rizikové faktory pro recidivu — bazocelularni karcinom

nizké riziko vysoké riziko
Lokalizace/ velikost oblast L pod 20 mm oblast L nad 20 mm
oblast M pod 10 mm oblast M nad 10 mm
oblast H
Okraje dobie definované Spatn¢ definované
Primarita vs recidiva primarita recidiva
Imunosuprese ne ano
Misto pfedchozi RT ne ano
Subtyp nodularni, povrchovy invazivn¢ rostouci
Perineuralni Siteni ne ano

Rizikové faktory pro recidivu — spinocelularni karcinom

nizké riziko vysoké riziko
Lokalizace/ velikost oblast L pod 20 mm oblast L nad 20 mm
oblast M pod 10 mm oblast M nad 10 mm
oblast H
Okraje dobte definované Spatné definované
Primarita vs recidiva primarita recidiva
Imunosuprese ne ano

Misto piedchozi RT
nebo chronického zanétu ne ano




Rychle rostouci tumor ne ano

Neurologické symptomy ne ano

Stupen diferenciace dobfe, stfedn¢ diferencovany $patné diferencovany
Adenoidni, adenosquamosni

nebo desmoplasticky typ ne ano

Hloubka invaze pod 6 mm nad 6 mm
Perineuralni Sifeni ne ano

Oblast H - centrdlni oblicej, vicka, nos, rty, brada, kiize kolem usi a oc¢nic, genitalie, ruce

a plosky nohou

Oblast M - tvare, ¢elo, vlasata ¢ast hlavy, krk
Oblast L - trup a koncetiny

Do vysokého rizika je nemocny zafazen ma-li jeden ¢i vice rizikovych faktori.

IV. Obecné zasady léCebné strategie

Bazocelularni karcinom

Cilem lécby je mimo vyléceni tumoru i zachovani funkce postizené oblasti a dobry kosmeticky
efekt 1écby.

Ruist piisobi lokalni destrukci, metastazovani je extrémné vzacné v 0,003 - 0,1 %, jen u velkych,
recidivujicich nadort.

Malé povrchové bazocelularni karcinomy (i ¢etné) u dospélych - 1écba Aldara krémem
(5% imiquimod).

Kryoterapie

Lokalni chirurgicka lécba

Radioterapie

O vybéru lécebné modality rozhoduje anatomicka lokalizace 1éze a jeji rozsah, blizkost
chrupavky nebo kosti, hloubka invaze, grading, ptfedchozi 1écba, vek, celkovy zdravotni stav a
preference nemocného.

Vzdy doporucujeme uptednostnit chirurgickou 1é¢bu. Posouzeni rozsahu excize a lemu intaktni
tkan¢ je nutné vzdy individualné

Dermatologicka lécba

Malé povrchové bazoceluldarni karcinomy (i ¢etné) u dospélych

Lécba Aldara krémem (5% imiquimod)

Imiquimod modifikuje imunitni odpoveéd’ indukeci interferonu alfa a dalSich cytokint. Pouziva
se u imunokompetentnich dospélych pacientt.



Aplikace u bazocelularnich karcinomi:

5xt ccana 8 h - pfed spanim, rano smyt. Celkova doba 1écby 6 tydnt.
Chirurgicka 1é¢ba

Bazocelularni karcinom — nizké riziko
Kryoterapie

U starSich nemocnych bez lokalnich obtizi watch and wait

Excize s poopera¢nim vySetfenim okraji
A. pozitivni okraje - reexcize nebo radioterapie, u starSich nemocnych watch and wait

B. negativni okraje - excize s lemem zdravé tkdn¢ minimalné 3-4 mm

Bazoceluldarni karcinom — vysoké riziko
Excize s poopera¢nim vySetfenim okraji
A. pozitivni okraje — reexcize nebo radioterapie

B. negativni okraje — excize s lemem zdravé tkdn€ minimalné 4-5 mm

V individudalnich ptipadech 1ze akceptovat nedodrzeni doporu¢ené¢ho minimélniho lemu zdravé
tkan¢ pokud by radikélni odstranéni tumoru vedlo k vyznamné funkéni nebo estetické mutilaci.

Radioterapie jako primarni 1é¢ba

Je indikovana u pacientti, u kterych neni mozna chirurgicka 1é¢ba, nebo u kterych je chirurgicka
1é¢ba z néjakého diivodu kontraindikovana. Dale u povrchnich, mnohocetnych nebo rozsahlych
1ézi. Je indikovana i tam, kde by radikalni chirurgicky vykon znamenal velkou estetickou nebo

funk¢ni mutilaci, vyznamné snizujici kvalitu Zivota.

Pooperacni ozareni

je zvazované po chirurgické excizi, pokud byly pozitivni okraje excize a nebyla-li mozna

reexcize.

V piipad¢ symptomatického metastazujiciho a lokaln¢ pokrocilého bazocelularniho karcinomu,
nevhodného k chirurgické 1€cb¢ nebo k radioterapii, Ize zvazit 1écbu vismodegibem (Erivedge).

Pro 1é¢bu preparatem Erivedge je nutny souhlas revizniho lékafe zdravotni pojistovny.




Spinocelularni karcinom

Cilem lécby je mimo vyléceni tumoru i zachovani funkce postizené oblasti a dobry kosmeticky
efekt 1écby.

Nikdy nelze doporucit pouhé sledovani a odklad radikalni 1€cby na dobu progrese.

U casnych superficidlnich 1ézi a u starSich, polymorbidnich nemocnych je 1écbou volby
kryoterapie, u vSech ostatnich nemocnych je indikovan radikdlni chirurgicky vykon
(preferovany postup), piipadné radikalni radioterapie. Pti vybéru l1écebné modality je dilezité i
preference nemocného.

Chirurgicka 1écba - posouzeni rozsahu excize a lemu intaktni tkané je nutné vzdy individualné

Chirurgicka 1é¢ba
Spinoceluldarni karcinom — nizké riziko
Excize s pooperanim vySetfenim okraji

A. pozitivni okraje — reexcize nebo radioterapie
B. negativni okraje — excize s lemem zdravé tkané 4 - 6 mm

Spinoceluldarni karcinom — vysoké riziko

Excize s poopera¢nim vySetienim okraju
A. pozitivni okraje — reexcize nebo radioterapie
B. negativni okraje — excize s lemem zdravé tkan¢ 4-9 mm

Lymfadenektomie (regionalni disekce krénich uzlin) je indikovana pii postizeni regionalnich
lymfatickych uzlin - pii vysokém riziku pooperacni ozareni

(Rizikové faktory — vice nez jedna postizena lymfaticka uzlina, uzlina velikosti nad 3 cm,
extrakapsularni Sifeni)

Radioterapie je primarn€ indikovana u pacientdl, u kterych neni mozna chirurgicka 1écba, napf.
rozsahlé ¢i mnohocetné 1éze, pacienti s vyznamnymi komorbiditami, které mohou komplikovat
chirurgicky vykon. Radioterapie by méla byt primarné indikovdna pouze tehdy, pokud
opravnéné predpokladame, Ze ani v budoucna nebude chirurgicka 1é¢ba mozna. Pred indikaci
k primarni radioterapii je vhodné vyjadieni plastického chirurga.

Pooperacni ozareni

je indikované po chirurgické excizi — pokud byly pozitivni okraje excize, pfi perineuralnim
Sifeni tumoru a invazi do kosti, chrupavky, pfi extenzivni infiltraci svalii a pfi pozitivnich
lymfatickych uzlinach pti vysokém riziku.

Aktinické keratozy - spinocelularni karcinom in situ

1éze v oblasti hlavy - obliceje 1 kStice - plosné, jinou 1écbou tézko postizitelné



Kryoterapie dle doporuceni dermatologa

Lokélni terapie 5-flurouracilem (krém Tolak) - indikovana k 1écbé nehyperkeratoticke,
nehypertrofické aktinické keratozy (stupen I a Il dle Olsena) na obli€eji, uSich a/nebo v kapiliciu
(kstici) u dospélych.

- Nanasi se v tenkém filmu, ktery se pomoci prsti jemné¢ a rovhomérné vmasiruje do
ktize. Doba mezi prvni 1écbou a zahajenim dalsi 1écby ptipravkem Tolak se v klinickych
studiich pohybovala mezi 7 a 13 mésici (primér 9,4 mésice). PoCet opakovani 1écby
piipravkem Tolak je na rozhodnuti oSetiujiciho 1ékare.

- Pripravek Tolak se aplikuje po dobu 4 tydnt dle tolerance.

- Vyhodnoceni lé¢ebného ucinku je mozné provadet piiblizn€ 4 tydny po ukoncéeni 1éCby.

Aldara cr. - aplikace 3xt na 8 h - na noc pted ulehnutim, rdno smyt po dobu 4 tydnti, dale pauza
4 tydny bez 1écby a pokud je potieba pokracovat jeste 4 tydny v 1€Ebe stejnym stylem (celkova
doba 1éCby 8 tydnil)

Bowenova dermatoza
Lécbou volby je chirurgicka excize, radioterapie (kontaktni RTG terapie) a kryoterapie.

Aldara cr - jako u aktinickych karat6z - pacient hradi 1écbu sam

Karcinom z Merkelovych bunék

Lécba vyzaduje intenzivni mezioborovou spolupréci pro siln€ neptiznivou prognozu.
Onemocnéni mé vysoky metastaticky potencial.

Chirurgickd 1écba — Sirokd excize primarnitho tumoru a profylaktickd regionalni
lymfadenektomie. Doporuceny lem zdravé tkané pii chirurgické excizi je minimalné 1-2cm,
zejména pokud je planovana nasledna radioterapie.

Indikované je pooperacni ozafeni oblasti primdrniho loZiska ke sniZeni pravdépodobnosti
lokalni recidivy.

Indikované je pooperacni ozafeni regionalnich lymfatickych uzlin v pfipadé lymfadenopatie
nebo nebyla-li provedena disekce spadovych lymfatickych uzlin (ke zvazeni i1 v piipadé

negativni sentinelové uzliny).
Metastazujici karcinom z Merkelovych bunék: systémova 1écba

Dermatofibrosarcoma protuberans
Zakladni 1écebnou modalitou je chirurgicka 1écba — Siroké excise s okraji 2-4 cm, pokud neni

jistota ohledné negativnich okrajii a/nebo pii rozsdhlém primarnim lozisku je indikovano
pooperacni ozareni.



V. Obecné principy radioterapie

Davka a frakcionace zareni zavisi na velikosti a lokalizaci tumoru, na celkovém zdravotnim
stavu nemocného.

Pro ozéfeni primdrniho nddoru se obvykle vyuzivd RTG ozatova¢ (RTG Wolf) nebo
elektronovy svazek linedrniho urychlovace. Pfi ozareni rozsahlych a lokalné a regionalné
pokrocilych a metastatickych nadort je obvykle indikovano fotonové ozareni na linedrnim
urychlovaci.

Kontraindikace k radioterapii — genetické faktory (xeroderma pigmentosum, lupus,
scleroderma).

Cilovy objem, davka, frakcionace

GTV
Nemocny musi byt velmi peclivé klinicky vySetfen pfi dobrém osvétleni, musi byt pfesné
stanoveny okraje tumoru.

CTV
Bazocelularni karcinomStadium I (tumor do 20 mm) okraj 1-1,5 cm
Stadium II a vyssi (tumor nad 20 mm) okraj 1,5 — 2 cm

Pooperacni ozareni — musi byt ozatena cela oblast ptivodniho tumoru
Davka — denni davka 2-6 Gy, celkova davka 30-50 Gy v 6-20 frakcich (napft. 45 Gy/ 18 fr)

Spinoceluldrni karcinomStadium I (tumor do 20 mm) okraj 1-1,5 cm
Stadium II a vys$si (tumor nad 20 mm) okraj 1,5-2 cm
Pooperacni ozéafeni — musi byt ozarena cela oblast piivodniho tumoru

Dévka — denni davka 2-6 Gy, celkovd davka 50-60 Gy v 6-30 frakcich (napt. 60Gy/30 fr.,
55 Gy/22 fr)

U nemocnych ve $patném celkovém stavu:
LD 36 —42 Gy /6 — 7 fr./3x tydné&, davka na frakci 6 Gy
LD 32-36 Gy / 1x tydné / davka na frakci 8 - 9 Gy

Karcinom 7 Merkelovych bunék
Pooperacni ozéfeni primérniho loziska - okraj 3-5 cm.
Dévka: primarni lozisko pii negativnich okrajich 50 Gy/25 fr, pti pozitivnich okrajich davka
60-66 Gy/30-33 fr.
Profylaktické ozéteni spadové lymfatické oblasti (pNO) nebo pooperacni ozafeni pii
pN-+v davka 50 Gy v 25 fr.



Technika a planovani

Poloha a imobilizace dle polohy priméarniho tumoru.

Pti ortovoltdznim ozafeni neni nutné planovaci CT, cilovy objem se zakresluje na ozafovné
a davka je specifikovana na povrchu kiize (Dmax).

Planovaci CT pfi ozafeni elektronovym svazkem, CT fezy po 3-5 mm.

Pti pouziti elektronového svazku volba energie dle hloubky ulozeni tumoru (tumor musi byt
obsazen v 90 % izodoze), vyuziti bolusu k dosazeni adekvatni povrchové davky, okraj kolem
GTV musi byt vétsi nez pii ortovoltaznim RTG ozéfeni.

Ozareni nejcastéji z jednoho pfimého pole, nutno volit polohu nemocného tak aby centralni
paprsek dopadal kolmo k povrchu cilového objemu.

Tvarovani poli — kryti dle tvaru PTV.

Pti ozéfeni rozsahlych a lokaln€ a regionalné pokrocilych a metastatickych nadorti je obvykle
indikovano fotonové ozareni na linedrnim urychlovaci, standardn¢ 6 MV. Pii potiebé
dostatecné davky pii povrchu je vhodné pouzit bolus.

Poloha a imobilizace dle polohy primarniho tumoru, pii ozafovani v oblasti hlavy a krku pouziti
fixa¢ni masky.

Planovaci CT s fezy po 3-5 mm.

Kritické organy
Dle lokalizace tumoru.

Pii ortovoltaznim ozafeni na rtg pfistroji a lokalizaci tumoru v oblasti o¢nich vicek kryti o€niho
bulbu olovénym plechem zavedenym pod vicka. Pti lokalizaci tumoru v blizkosti o¢i — vzdy
peclivé kryti o¢i.
Zvlastni situace
Lokalni recidiva po radioterapii — provedeni Siroké excize, popi. reozaieni.
Lokalni recidiva po chirurgické 1é€bé — zvazit doplnéni resekce recidivy radioterapii.
Regionalni recidiva — postizeni lymfatickych uzlin
Vzdélené metastazy (lymfatické uzliny, plice, skelet, jatra, mozek)

- oligometastazy — zvazeni lokalni 1éCby (resekce, stereotakticka radioterapie)

- viceCetné metastazy — paliativni RT, systémova 1écba, paliativni péce

S ohledem na rozsah onemocnéni a celkovy stav pacienta, neni-li mozna kurativni radioterapie,
mozno zvazit paliativni terapii ¢i péci.



VI. Rezimy systémové 1é¢by

Bazocelularni karcinom

V piipadé symptomatického metastazujiciho a lokéln€ pokrocilého bazocelularniho karcinomu
nevhodnému k chirurgické 1écbé nebo k radioterapii lze zvazit 1écbu vismodegibem
(Erivedge). Jako 2. linie systémové terapie pfipadd v uvahu anti-PD-1 terapie cemiplimab
(Libtayo).

Vismodegib (Erivedge)
Visomodegib 150 mg (jedna kapsle) denné
Nutné prevence poceti u muzii i Zen
Lécba trva do progrese onemocnéni nebo do vyskytu nepiijatelné toxicity.

Cemiplimab (Libtayo)
cemiplimab 350 mg (flat dose) inf. D1
Opakovani & 3 tydny.
Lécba trva do progrese onemocnéni nebo do vyskytu nepfijatelné toxicity, maximalné
do dvou let 1écby.

Pro 1é¢bu preparaty Erivedge a Libtayo je nutny souhlas revizniho lékafe zdravotni pojistovny.

Spinocelularni karcinom

V piipadé symptomatického metastazujiciho a lokalné€ pokrocilého spinocelularniho karcinomu
nevhodnému k chirurgické 16¢bé nebo k radioterapii Ize zvazit 1écbu cemiplimabem (Libtayo).

Cemiplimab (Libtayo)
cemiplimab 350 mg (flat dose) inf. D1
Opakovani & 3 tydny.
Lécba trva do progrese onemocnéni nebo do vyskytu nepfijatelné toxicity, maximalné
do dvou let 1écby.

V ptipad¢ kontraindikace imunoterapie ¢i inefektivity mozno zvazit systémovou chemoterapii
zaloZenou na platinovém derivatu napf-.:

Cisplatina v monoterapii

Cisplatina 80 - 100 mg/m? D1
Opakovani 4 3 tydny



Cisplatina + SFU

Cisplatina 80 - 100 mg/m? D1
5 FU 800 — 1000 mg/m2 D1-4
Opakovani 4 4 tydny

Karboplatina + paklitaxel

karboplatina AUC 5-6
paclitaxel 175 mg/m?
Opakovani 4 3 tydny

Karcinom z Merkelovych bunék

U nemocnych s histologicky potvrzenym metastazujicim onemocnéni, PS 0-1, s alespoii jednou
méfitelnou 1ézi avelumab (Bavencio).

Avelumab (Bavencio)

Avelumab 10 mg/kg D1
opakovani po 14 dnech do progrese onemocnéni nebo do nepfijatelné toxicity

Pti kontraindikaci imunoterapie:
Cisplatina + Etoposid

Cisplatina 80 mg/m2 D1
Etoposid 100 mg/m2 D1-3
Podani opakovat po 3 tydnech

Carboplatina + Etoposid

Carboplatina AUC 5
Etoposid 100 mg/m? D1-3
Podani opakovat po 3 tydnech



VII. Sledovani po 1écbé

Vzhledem k tomu, Ze nemelanomové nadory kize zahrnuji soubor onemocnéni nehomogenni
z hlediska histologie, etiologie a biologického chovani, lokality a rozsahu postiZeni i pouzitych
lécebnych modalit atd., u kazdého pacienta mize polécebné sledovani byt modifikovéano vyse
uvedenymi parametry.

Cilem sledovani je v¢asny zachyt relapsu. Klinické vySetfeni ma byt zaméfeno na mozné
symptomy relapsu a nezadouci uUCinky probéhlé 1écby. Soucasti klinickych kontrol je
komplexni dermatologické vySetfeni. Zvlastni rezim sledovani vyzaduji nemocni v chronické
imunosupresi napi. ptijemci organovych transplantati.

Pouceni nemocného — nutnost ochrany pired UV zéfenim (nosit pokryvku hlavy a vhodny odé€v,
aplikovat kosmetiku s vysokym ochrannym faktorem)

Bazocelularni a spinocelularni karcinom

Frekvence kontrol se fidi histologii, pfitomnosti rizikovych faktorii pro recidivu onemocnéni a
radikalitou probehlé 1écby (napt. adekvatnost resekénich okraji).
Obvykle po 3 mésicich prvni 2 roky, po 6 mésicich 3-5 rok, ndsledné 1x ro¢né.

- vzdy klinické vySetieni 1é¢ené oblasti a spadovych lymfatickych uzlin,
- vySetieni kiize celého téla k vylouceni dals$iho kozniho tumoru.

V ptipadé bazocelularniho karcinomu bez rizikovych faktorti a po radikalnim odstranéni je
mozné volit méné Castou frakvenci.

Dalsi vySetieni, vCetné zobrazovacich vySetieni, pfi podezieni na recidivu ¢i generalizaci
tumoru, piipadné dle zvazeni oSetiujiciho Iékare.

Karcinom z Merkelovych bunék

Kontroly po 3 mésicich prvni 3 roky, po 6 mésicich 3-5 rok, nésledné 1x rocné.
- vzdy klinické vySetieni 1écené oblasti a spadovych lymfatickych uzlin,
- vySetieni kiize celého téla k vylouceni dals$iho kozniho tumoru.
Zobrazovaci vySetifeni:

- zvazit PET/CT & 6-12 mésict prvni 3 roky, nasledné & 1 rok do 5 let
- v mezidobi mezi PET/CT UZ regionalnich lymfatickych uzlin

Dalsi vySetfeni pfi podezfeni na recidivu ¢i generalizaci tumoru, piipadné dle zvazeni
oSetiujiciho lékare.



Hlavni zdroje a odkazy:

NCCN guidelines:

o https://www.nccn.org/professionals/physician gls/pdf/nmsc.pdf

o https://www.nccn.org/professionals/physician gls/pdf/mcc.pdf

o  https://www.nccn.org/professionals/physician gls/pdf/squamous.pdf

Modra kniha Ceské onkologické spole¢nosti: https:/www.linkos.cz/lekar-a-multidisciplinarni-

tym/diagnostika-a-lecba/modra-kniha-cos/aktualni-vydani-modre-knihy/

Narodni radiologické standardy - radiacni onkologie (2016):
https://www.srobf.cz/downloads/dokumenty/nrs2016.docx
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