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I. Uvod

Protokol obsahuje standardni diagnostické a 1é¢ebné postupy aplikované v ramci Komplexniho
onkologického centra FN Hradec Kralové pro karcinom vulvy. Na diagnostice a 1é€bé téchto
nadortt se podili pfedevSim Porodnicka a gynekologicka klinika a Klinika onkologie a
radioterapie ve spolupréaci s Fingerlandovym ustavem patologie, Radiologickou klinikou, a

dal$imi pracovisti FNHK.

Protokol nezahrnuje vSechny postupy aplikovatelné pii této diagnéze podle narodnich a
mezinarodnich standardi. Kli¢ovy vyznam pro stanoveni lé¢ebného postupu kazdého pacienta

ma multidisciplinarni komise.

II. Odpovédnost jednotlivvch pracovist’

Diagnostika a stanoveni stagingu onemocnéni: Porodnické a gynekologicka klinika

Chirugicka lé¢ba: Porodnicka a gynekologicka klinika




Radiaéni 1é¢ba: Klinika onkologie a radioterapie
Systémova lé¢ba: Porodnickd a gynekologicka klinika, Klinika onkologie a radioterapie

Polécebné sledovani: Porodnicka a gynekologické klinika a Klinika onkologie a radioterapie

I1I. _Staging onemocnéni

Klinicka stadia onemocnéni

Klinické stadium onemocnéni je uréeno podle zasad TNM klasifikace (TNM Kklasifikace
zhoubnych novotvara. 8. vydani 2017, ¢eska verze 2017, UZIS, Praha, 201 8). Stadia TNM jsou
zaloZena na klinickém a/nebo patologickém stagingu; stadia FIGO (dle FIGO 2021) vychazeji
z chirurgického stagingu.

Klasifikace se pouziva pro primarni karcinomy vulvy. Karcinom vulvy, ktery se rozsifil na
pochvu, se klasifikuje jako karcinom vulvy. Onemocnéni by mélo byt histologicky ovéfeno.

T — Primarni nador

X primarni nador nelze hodnotit
TO bez znamek primarniho nadoru
Tis karcinom in situ (preinvazivni karcinom), intraepitelialni neoplasie grade 111

(VIN III)
T1 nador omezen na vulvu nebo perineum FIGO 1
Tla - nador do 2 cm v nejvétsim rozméru a se stromalni invazi < 1,0 mm " FIGO 1A
T1b - nador v&tsi neZ 2 cm nebo se stromélni invazi > 1 mm " FIGO IB
T2 nador jakékoliv velikosti s rozsifenim do ptilehlych perinealnich struktur: | FIGO II

dolni tfetiny uretry, dolni tfetiny pochvy; negativni uzliny

T3 nador jakékoliv velikosti se Sitenim do nasledujicich struktur: horni 2/3 FIGO IITA
uretry, horni 2/3 pochvy, sliznice méchyte, sliznice rekta; nebo je fixovan
ke kosti panve

Nador jakékoliv velikosti fixovany ke kosti, nebo fiyované exulcerované IVA
metastazy v lymfatickych uzlindch

Pozn.

) Hloubka invaze je definovana jako vzdalenost od epitelo-stromalni junkce (sousedni nejpovrchovéji
uloZené dermalni papily) k nejhlub§imu bodu invaze nadoru.

N — Regionalni mizni uzliny
Regionalni mizni uzliny jsou uzliny inguinofemoralni (tfiselné).

NX regionalni mizni uzliny nelze zhodnotit




NO regionalni mizni uzliny bez metastaz

N1 metastazy v regionalnich miznich uzlinach s nasledujicimi
charakteristikami:

Nla FIGO IITA
- 1-2 metastazy v miznich uzlinach, kazda mensi nez 5 mm

Nl1b FIGO I1IB

- 1 metastaza v mizni uzlin¢, 5 mm nebo vEtsi

N2 metastazy v regionalnich miznich uzlinach s nasledujicimi
charakteristikami:

N2a FIGO IIIA
- 3 a vice metastaz v uzlinach, kazda mensi nez 5 mm

N2b FIGO IIIB
- 2 a vice metastaz v miznich uzlinach, 5 mm a vétsi

N2c¢ FIGO IIIC

- metastazy v miznich uzlinach s extrakapsularnim Sifenim

N3 metastazy ve fixovanych nebo ulcerovanych regionalnich miznich FIGO IVA
uzlinach

M — Vzdalené metastazy

MX vzdalené metastazy nelze hodnotit
MO nejsou vzdalené metastazy
MI pritomnost vzdalenych metastaz (veetné metastaz v panevnich miznich uzlindch) [VB

Obligatorni stagingova a predlééebna vySetieni:

e Anamnéza, fyzikalni vySetfeni, komplexni gynekologické bimanualni vySetfeni vcetné
per rektum

e Zobrazujici vySetfeni: UZ vagindlni sondou, CT bficha a panve, RTG nebo CT plic
e Histologické vySetieni s urCenim stupné diferenciace

e Laboratorni vysetieni: krevni obraz, zdkladni biochemické vysetfeni (urea, kreatinin,
jaterni testy, iontogram), marker: SCCA
Fakultativni vySetieni: dal$i nutnd odborna vySetfeni vyplyvajici z nalezii obligatornich
vySetfeni ¢i symptomi nemocného (MR panve, PET/CT trupu, uretrocystoskopie, rekto-
/kolonoskopie, IVU, pasaz GIT)

IV. Obecné zasady 1écebné strategie

Zakladni modalitou 1écby ¢asného karcinomu vulvy je lécba chirurgicka, zahrnujici
modifikovanou radikalni vulvektomii ¢i Sirokou lokélni excizi s disekei tiiselnych uzlin,
pfipadné vysSetfenim sentinelové uzliny. Adjuvantni radioterapie je u Casnych karcinomui



zvazovana individudlné¢ dle ptitomnosti rizikovych faktorG rekurence. U pokrocilych
onemocnéni, kde nelze ocekéavat radikalni vykon, ¢i tam, kde by radikélni chirurgickéd 1écba
znamenala nutnost mutilujiciho ¢i exenteracniho zakroku, volime jako primarni 1écbu
chemoradioterapii.

V ptipad¢ metastatického onemocnéni (M1) lze ve vybranych ptipadech zvazovat
multimodalni pfistup s kurativnim zamérem, ktery zahrnuje i chirurgickou resekci metastazy.
Pokud kurativni pfistup nelze uplatnit, pak zaklad 1écby spociva v paliativni systémové 1écbe
(chemoterapie) s cilem prodlouzeni Zivota za podminky pfijatelné kvality zivota. I pii vzdalené
metastatickém onemocnéni se uplatiuje lécba lokalni (operace a/mebo radioterapie) jako
prevence komplikaci z riistu primarniho nadoru.

Pti volbé optimélniho 1é€ebného postupu je zachovana tésna spoluprace gynekologa,
onkologa, histopatologa, radiologa a dalSich specialistii. Lé¢ebny postup jednotlivych pacienti
lécenych ve FNHK je probirdn na multidisciplinarnich seminafich.

V. Postup lécby dle stadii

FIGO IA:

e 3iroka lokalni excize s naslednym sledovanim
e re-excize v pfipad¢ pozitivnich resekénich okraji, pokud by nebyla mutilujici (klitoris,
uretra, rektum, sfinktery, apod.)
e pooperaéni radioterapie vulvy
- do 50.4-59.4 Gy/28-33 frakci 5x tydné pii mikroskopicky pozitivnich resek¢nich
okrajich
- do 59.4-64.8 Gy/33-36 frakci 5x tydné s konkomitantni chemoterapii pti R2 excizi
¢1 neoperovanych

FIGO IB a II:

e Siroka lokalni excize ¢i modifikovana radikalni vulvektomie s chirurgickym stagingem
stejnostrannych tfiselnych wuzlin (u lateralizovanych néadorii) nebo stagingem
oboustrannych tfiselnych uzlin (u centralné lokalizovanych nadort)

e chirurgicky staging uzlin zahrnuje disekei ttiselnych uzlin, nebo vysetfeni sentinelové
uzliny; v pfipad¢ nenalezeni sentinelové uzliny nésleduje disekce tfiselnych uzlin;
v piipd€ pozitivity sentinelové uzliny nésleduje disekce ¢i chemoradioterapie
oboustrannych ttiselnych uzlin

e re-excize v piipad¢ pozitivnich resekénich okrajt, pokud by nebyla mutilujici (klitoris,
uretra, rektum, sfinktery, apod.)

e u nadort v oblasti klitoris (obtiznd Siroka excize) lze zvazit predoperacni
chemoradioterapii do 50,4Gy/28 frakci 5x tydné

e pooperacni radioterapie vulvy:

- do 45-50,4Gy/25-28 frakci 5x tydné Ize individualné zvazovat u resekcnich okraja
<8 mm, velikosti nddoru >4 cm, hloubce invaze >5 mm, pfitomnosti
lymfovaskularniho §ifeni, nebo po neadekvatnim operacnim zakroku



- do 50.4-59.4 Gy/28-33 frakci 5x tydné pii mikroskopicky pozitivnich okrajich

- do 59.4-64.8 Gy/33-36 frakci 5x tydné s konkomitantni chemoterapii pii R2 excizi
¢1 neoperovanych

pooperacni chemoradioterapie vulvy, oboustrannych ingvinofemoralnich a panevnich
uzlin

- do 50,4Gy/28 frakci 5x tydné pii >2 postizenych uzlinadch nebo pii nedostatecném
chirurgickém stagingu uzlin (radioterapii lze zvazovat i pti jedné postizené uzlin¢
s metastazou velikosti nad 2 mm)

- navySeni davky na tfislo do 54-59,4Gy/30-33 frakci v pfipad¢ piitomnosti
extrakapsuldrniho Sifeni

- pfi perzistenci nedisekované lymfadenopatie pooperaéné¢ je indikovéana
chemoradioterapie vulvy, oboustrannych tfiselnych a panevnich uzlin do 50.4 Gy/28
frakci s eskalaci davky integrovanym boostem do 58.8Gy/28 frakei 4 2.1 Gy na
nedisekovanou lymfadenopatii

FIGO III a IVA:

pfedoperacni  nebo  definitivni  chemoradioterapie ~ vulvy,  oboustrannych
ingvinofemoralonich a panevnich uzlin do 50,4Gy/28 frakci 5x tydné

u N+ onemocnéni zvazit naslednou disekci obou tiisel (+/- boost do 59,4Gy/33 frakciu
ECE)

nasledny boost na vulvu ¢i nedisekovanou lymfadenopatii do 64.8Gy/36 frakci u
definitivni chemoradioterapie

neumoziuje-li biologicky stav pacientky kausalni onkologickou 1écbu, je indikovan
postup symptomaticky s cilem co nejlepsi kvality zivota.

Metastatické onemocnéni (M1):

cilend paliativni radioterapie k lokélni/regionalni 1écbé zavaznych symptomu
onemocnéni

paliativni systémova chemoterapie

neumoziuje-li biologicky stav pacientky kausalni onkologickou 1écbu, je indikovan
postup symptomaticky s cilem co nejlepsi kvality Zivota.

V1. LéCba relapsu onemocnéni

Po lokélnim selhani Siroké lokalni excize ¢i po selhdni primarni chemoradioterapie volime jako
zachrannou metodu vulvektomii. Pfi relapsu po radikalni vulvektomii je metodou volby
chemoradioterapie recidivy do radikalni davky 64.8Gy/36 frakci 5x tydné. Pfi inoperabilni
recidivé v ozéfeném terénu lze zvazit samostatnou brachyterapii, paliativni chemoterapii, ¢i

symptomatickou 1écbu (analgoterapie, lokéalni oSetfovani, mocovy katetr, apod.).

V ptipad¢ vzdalenych metastaz je postup analogicky jako pifi primarné zjiSténych

vzdalenych metastdzach. U izolovanych metastdz zvaZzujeme chirurgickou resekci, ptipadné



radioterapii. U neresekabilnich metastaz, v pfipad¢ dalSiho relapsu, nebo v piipadé
diseminované¢ho onemocnéni paliativni chemoterapie, paliativni radioterapie, nebo
symptomaticka 1écba.

VII. Rezimy chemoterapie:

Konkomitantni chemoterapie pri radioterapii:

e Tydenni cisplatina
cisDDP 40 mg/m? 1x tydne po dobu radioterapie (5-6 cykli)

Paliativni chemoterapie:

e Kombinované rezimy:

cisDDP 75 mg/m?, Den 1

5-FU 1000 mg/m?, Den 1-4 interval 21-28 dn
cisDDP 50 mg/m?, Den 1

paclitaxel 135 mg/m?, Den 1 interval 21 dnt
karboplatina AUC 5-6, Den 1

paclitaxel 175 mg/m?, Den 1 interval 21 dnd

e Monoterapie:

cisDDP 75 mg/m?, Den 1 interval 21 dnti
paclitaxel 175 mg/m?, Den 1 interval 21 dnd
karboplatina AUC 5-7, Den 1 interval 21 dna

VIII. Aplikace radioterapie

Simulace zevni radioterapie

Cilové objemy
Zakreslujeme do Structure Set ,,cervix*

GTV - je urcen rozsahem nadoru (GTVT) a postizenymi uzlinami (GTVN) pii radikalni
radioterapii

CTV - zaujima GTV s lemem >1 cm, celou vulvu a pochvu s perikolpiem; piipadné
stejnostranné/oboustranné ingvinofemoralni uzliny a panevni uzliny vnitini a zevni ilické; v
piipadé¢ postizeni ilickych uzlin také spolecné ilické uzliny

CTV by nemélo zahrnovat kosti, svaly, mocovy méchyt, kone¢nik, tenké a tlusté stievo.
Vzhledem k odlisSnym interfrak¢nim a intrafrakénim pohybiim jednotlivych soucasti CTV je
doporuceno rozdélit CTV do dvou samostatnych objemii:



e CTVI1:GTV slemem >1 cm, celou vulvu a pochvu s perikolpiem

e (CTV2: ingvinofemoralni, vnitfi a zevni ilické uzliny (pfipadné spolecné ilické uzliny).
Pro spolehlivou konturaci uzlin zachovat 7 mm okraj kolem viditelnych cévnich
struktur, pfipadné zahrnou vSechny viditelné odlehlé uzliny a lymfokély.

e CTV boost (pro SIB na neresekovanou lymfadenopatii): GTVN + lem 10 mm; CTV
boost by nemél zahrnovat kosti, svaly, mocovy méchyft a stieva

PTV obsahuje cely objem CTV s piislusnym okrajem kompenzujicim mozné chyby nastaveni
a vnitini pohyby orgéni. PTV =PTV1 + PTV2

e PTVI1: CTV1 + okraj 10-20mm (dle rizika pohybi jednotlivymi sméry)
e PTV2:CTV2+ okraj 5 mm
e PTV boost: CTV boost + okraj 5 mm

Cilem planovani radioterapie je pokryti > 95% objemu PTV > 95% ptedepsané davky

Kritické organy
Klinicky protokol pro zevni radioterapii panve

Plan Objective Details

PTV Mean dose s 1.800 45.000
FTV At most 0 % receives more than 1.928 48.150
L kidney Mean dose i3 less than 0.560 14.000
R kidney Mean dose i3 less than 0.560 14.000

Plan Measure Details

Target Value

D95.00 [“.-'E. ufdose] is more than 55.00

Bones VA10.00Gy [% of volume] is less than 50.00

Bones W20.00Gy [% of volume] iz less than 75.00

Intestine VAl .00Gy [crel is less than 250.00

Intestine VA5 00GyY [cmT] i= less than 195.00

Rectum V40.00Gy [% of volume] iz less than 50.00

Bladder Va0.00Gy [% of volume] is less than 50.00
SC + lem Smm Va0.00Gy [% of volume] is less than 0.00
femoral heads WV30.00Gy [% of volume] i= less than 33.00

Poloha nemocného

- supinacni poloha pacienta na zadech; fixace dolnich koncetin; ruce na hrudniku. U
radioterapie vulvy upfednostiujeme ,,frog-like” polohu s pouzitim 1 cm bolusového
materidlu pro zvySeni povrchové kozni davky. Pacientka poucena o nutnosti
vyprazdnéni konec¢niku pred simulaci i béhem radioterapie. V piipadé velké naplné
kone¢niku pfi simulaci tuto zopakovat po vyprdzdnéni. Doporuceno je planovani i
ozafovani pacientky s prazdnym mocovym méchytem.

Techniky zevni radioterapie

- uradioterapie vulvy AP/PA technika s individualnim pietizenim ptedniho pole



- u radioterapie lymfatickych oblasti volime 3D konformi radioterapii s individualnim
tvarovanim ¢ty poli (pfedozadni, zadopiedni a dvé bocna pole) vicelistovym
kolimatorem; ptipadné IMRT z vice poli ¢i RapidArc pro zlepseni ddvkové homogenity
napii¢ objemem s redukci davky na stfevo. Techniku SIB volime pfi eskalaci davky na
nedisekovanou lymfadenopatii.

- uboostu na vulvu volime piimé elektronové pole, nebo AP/PA fotonova pole

- uboostu na tfislo volime pfimé AP fotonové pole, nebo AP/PA fotonova pole
u boostu na vulvu a tfisla souc¢asné volime techniku Sir§Stho AP/uzsiho PA fotonového

pole
Techniky brachyterapie

- intersticidlni multikatétrova brachyterapie +/- v kombinaci s vaginalni intrakavitalni
brachyterapii je metodou volby u perzistujicich ¢i recidivujicich karcinomi; technika a
davka se voli individualné

IX. Sledovani po 1é¢bé

Cilem sledovani je v€asny zachyt relapsu s cilem prodlouZeni pteziti. Klinické vySetfeni ma byt
zméfeno na mozné symptomy relapsu a nezddouci ucinky probehlé 1€cby. Soucasti klinickych
kontrol je komplexni gynekologické vySetieni

Ambulantni navs§tévy:

- do 2 let a3 mésice

- 3.-5.rok 4 6 mésich

- dale 1x ro¢né mozna i dispenzarizace pouze cestou praktického lékatfe nebo
piislusného specialisty

Zobrazujici a laboratorni vySetieni:
Indikaci rozhoduje oSetfujici ambulantni 1ékaft, ktery provadi dispenzarizaci.
- zobrazovaci metody (RTG, UZ, CT, ad.) a laboratorni vySetieni (KO, biochemie,
SCCA, ad.) jsou indikovany pii symptomech nebo klinickych nélezech budicich
podezieni z recidivy onemocnéni



Hlavni zdroje a odkazy:

e NCCN guidelines: https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/vulvar.pdf

e Oonk MHM, et al. European Society of Gynaecological Oncology Guidelines for the Management
of Patients With Vulvar Cancer. Int J Gynecol Cancer. 2017;27:832-837.

e Modra kniha Ceské onkologické spoleénosti: https://www.linkos.cz/lekar-a-multidisciplinarni-
tym/diagnostika-a-lecba/modra-kniha-cos/aktualni-vydani-modre-knihy/

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




