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SYNTHESE DES MISES A JOUR 2023

Classification FIGO 2021.: distinction des stade lll et IVA selon I'envahissement au %5 sup du
vagin ou uretre

Si GS (ganglion sentinelle) = macrométastase (>2mm) : curage inguino-fémoral bilatéral ,
Radiothérapie inguino-fémorale post curage si 22N+ et/ou rupture capsulaire
Si GS = micrométastase (£2mm) => pas de curage, radiothérapie inguino-fémorale.

Mise a jour des préconisations de test moléculaire au stade avancé
du TMB (Tumor mutational Burden) pouvant aboutir a I'accés a de I'immunothérapie de

type inhibiteur de point de contréles immunitaires uniguement dans le cadre d’essai
clinigue en France

Mise a jour de la bibliographie: principaux articles
GROIN-V-II

Essais d'immunothérapie incluant des carcinomes de vulve (Keynot 158, Marabelle et al.,
Chekmate 358 Nauman et al.)
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0 Le référentiel ne traite pas P_répqnisation : possibilités o _
des carcinomes Si lésion suspecte : faire punch ou biopsie vulvaire

. i >
basocellulaires, sarcomes et avec taille 2 4 mm. . :
. . Exérése a la lame avec marges si possible
autres adénocarcinomes

< Type histologique ? >
l

Carcinomes
épidermoides
invasifs*
page 10

Néoplasies
intraépithéliales
(VINS)
page 6

page /

| *Les carcinomes épidermoides |
; invasifs représentent 90 a 95 % des !
1 |

** Autres adénocarcinomes
(glandes vestibulaires,
sébacées, de Skene,
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Préconisations*

» Dermocorticoides d’activité forte

oui | non Alternative si évolution défavorable :
Vulvectomie partielle superficielle avec
marges de 5 mm.

VIN unifocale ?

e Surveillance tous les 6 mois pendant 2 ans

Préconisations puis tous les ans (tous les 4 mois si LS a
Pour les lésions accessibles a la chirurgie : ha.Ut risque) .
- Vulvectomie partielle superficielle avec Préconisations * Priseen charge de facteurs de risque
marges de 5mm. Biopsies multiples+++ + Prise en charge psycho-sexologique
Pour les Iésions de petite taille (<2cm), ou * Imiquimod (3 fois / sem): 3 a 6 s
inaccessible & la chirurgie mois, reévaluation a 3-4 mois I *  Possibilitét de faire également une |
- Imiquimod : 4 mois au total maximum avec » Destruction (laser...) | photothérapie dynamique. '
suivi & 6 semaines (tolérance, disparition » Vulvectomie partielle superficielle | ** Dermocorticoides d’activit¢ forte: clobétasol, :
lésion ?) puis 12 semaines pour adapter le avec marges de 5mm. I bétaméthasone DIPROLENE® :
traitement : si persistance ou évolution: * Surveillance a discuter chez ST TTTTTTTTTTTTTTTTTTTT T T
vulvectomie partielle superficielle (idem & 4 patiente jeune compliante +++, et ) - — )
mois) lésion bas grade. Les piéces opératoires adressées au
Alternative : laboratoire de pathologie doivent étre
- Destruction lésionnelle si aucune Iésion « idéalement » fixées sur un support et
infiltrante suspecte (biopsies+++) orientees.
v
Préconisations 0 Prendre des marges macroscopiques
Surveillance tous les 6 mois minimum 2 ans puis tous les ans si pas de récidives. de 5-10mm lors de la chirurgie avec
Eliminer d’autres Iésions HPV induites génito-périnéales, test HPV-16 anal tous les 5 ans. conservation €lements nobles.
Si test positif: cs spécialisée ano-proctologie Pas de reprises chirurgicales si limites
Prise en charge facteur de risque : tabac, immunodépression... non saines et absence de Iesions
Prise en charge psycho-sexologique visibles. e




Version validée 30/11/2023
PRA-GYN-2311VULVE

LES REFERENTIELS

< Composante Paget infiltrant ? >

Faire des biopsies multiples
oui | non

: v ;

A P Préconisations
Préconisations Préconisations Prise en charge chirurgicale avec des marges
Prise en charge chirurgicale Prise en chqrge c.hlrur.glcale . macroscopiques de 1cm
gestes ganglionnaires : Ganglion sentinelle & Pas de reprise chirurgicale si limite Enlever par excision des lésions suspectes de
discuter, non évaluer & ce jour (ISSVD insuffisante . mélanome si >7mm _ -
congress 2022) Alternative : Imiquimod 2-3 fois par Si doute sur la Iésion : alternative : biopsie
Photothérapie dynamique pour traitement des semaine pendant 16 semaines. premiére, puis exérese adaptée aux
symptomes Suivi +++ pendant le traitement résultats

Examen vaginal exhaustif

Alternative : Radiothérapie seule a discuter
au cas par cas, ou en adjuvant, idem pour
radiothérapie interstitielle

Preti et al. Journal of Lower Genital Tract Disease s Volume 26, Number 3, July 2022

TABLE 1. Immunohistochemistry in Vulvar Pre-invasive Lesions

Lesion Immunohistochemistry Comment
VHSIL (VIN 2/3) P16 block positivity, ki*67 extends above basal Ki-67 will stain above the basal layers in LSIL as well and cannot
layers through entire epithelium be used to distinguish LSIL from VHSIL. P16 is more useful
dVIN Aberrant p53 staining patterns. P16 not block A panel of p53, pl6, and ki-67 helpful in distinguishing VHSIL
positive. Ki-67 confined to basal layers from dVIN
Vulvar Paget’s disease  Cells contain mucine (PAS-D or alcian blue)f Stains to distinguish secondary Paget’s disease of urothelial
mucicarmine, CK 7, GCDFP-15, GATA3"’ (including umplakinm) or anorectal origin (including CDX-2,
CK?.(]?Q} should be considered in appropriate cases
Melanoma in situ Positivity with s100, Melan-A, and HMB 45% A panel to distinguish melanoma in situ from Paget’s disease can
be helpful

dVIN, differentiated-type vulvar intraepithelial neoplasia; LSIL, low-grade squamous intraepithelial lesions; VHSIL, vulvar high-grade squamous intra-
epithelial lesions.
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Bilan pré-thérapeutique des lésions épidermoides

Bilan cliniqgue pour les tumeurs infiltrantes

- Examen de 'ensemble de la vulve et du périnée + marge anale, +/-toucher rectal

- Caractéristiques de la lésion vulvaire : localisation, taille, photos +++, schémas page 9.

- Examen du col (test HPV +/- FCV +/-colposcopie) et du vagin,

- Examen des aires ganglionnaires

- Discuter uréthroscopie +/- cystoscopie , anuscopie, rectoscopie : selon la localisation de la lésion.

Bilan paraclinique si tumeur infiltrante

- Si NO clinique éligible a GS, si absence d’examen radiologique, réaliser une échographie bilatérale inguinale +/-biopsies échoguidées (a
défaut cytoponction)

+ IRM pelvienne et périnéale pour évaluer I'extension locale si = T2 clinique ou doute sur atteinte organes de voisinage, distance marge anale,
meéat urétral.

- Bilan extension par TEP/FDG en 1ére intention si tumeur = T2 clinique ou N+, alternative : scanner thoraco-abdomino pelvien

Pas d’imagerie si tumeur in situ
Bilan d’opérabilité et discussion en RCP pré thérapeutique : consultation anesthésique +/- oncogériatrique selon score G8.

Prise en charge des facteurs de risque : tabacologue, activité physique...
Prise en charge de I'impact psycho-sexologique

A 4

Carcinomes épidermoides invasifs primitifs —tumeurs T1

Carcinomes épidermoides invasifs primitifs — tumeurs T2

Carcinomes épidermoides invasifs primitifs —tumeurs T3 et T4

’ Carcinomes épidermoides invasifs primitifs M1
ONCO AURA
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Latéralité tumorale et schéma pré-thérapeutique

LatD M Lat G

Evaluationganglionnaire et latéralité par rapportala ligne
médiane (rouge):

| - Lésionlatérale (noire) : a 2cmde la ligne médiane
R/ | \.’/ Evaluation ganglionnaire UNILATERALE
- Lésion médiane (gris) : @ moins de 1cmde la ligne médiane
Evaluation ganglionnaire BILATERALE

- Entre 1l et2cm: proposition:

Evaluation ganglionnaire -> homolatérale ala Iésion +/-
controlatéralement selon la lymphoscintigraphie pré-opératoire

—

Is bilateral lymphadenectomy for midline squamous carcinoma of the vulva always
necessary? An analysis from Gynecologic Oncology Group (GOG) 173"
Robert L. Coleman **, Shamshad Ali ®, Charles F. Levenback ?, Michael A. Gold “', Jeffrey M. Fowler ¢,

Patricia L. Judson ¢, Maria C. Bell f, Koen De Geest ¥, Nick M. Spirtos ", Ronald K. Potkul ', Mario M. Leitao Jr./,
Jamie N. Bakkum-Gamez ¥, Emma C. Rossi |, Samuel S. Lentz ™, James J. Burke 11 ",

f Linda Van Le °, Cornelia L. Trimble ”
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Classification TNM
page 17

< Invasion stromale < 1 mm ? > Les  pieces  operatoires

. adressées au laboratoire de
oui I non ) . .

pathologie doivent étre

i « idéalement » fixées sur un

- support et orientées.

Préconisations Préconisation
o« Exérese de la Iésion vulvaire, Chirurgie conservatrice.
» Vulvectomie partielle, avec des marges

chirurgicales saines (=8mm), T
« Pas de geste ganglionnaire Préconisations
« Pas de traitement adjuvant  Vulvectomie radicale adaptée a la localisation
« Sunveillance diapo avec marges chirurgicales saines 28mm et
radicale en profondeur
e il 1 o Chirurgie ganglionnaire adaptée page 12

|

1 , . , < .

1 *Lésion latérale : 1 & 2 cm de la ligne
! médiane : ligne passant par le clitoris,
|
|
|

L

le milieu du vagin, et 'anus. Page 9 < Limites saines en >
_________________________ | infi ?
oui composante |I nfiltrante~ non
v v
Limites Préconisations
oui suffisantes? » Reprise chirurgicale

| non

Préconisations
« Reprise chirurgicale a discuter
au cas par cas

Traitements des aires
ganglionnaires et adjuvant
pages 1”2 et 14

Prise en chargedes
facteurs de risque
Prise en charge psycho-
sexologique
Surveillance page 16

o mor nterdite (art. L122-6, 335-2 et 335-3 CPI). Copy right ONCO AURA 2023. TOUS DROITS RESERVES. @
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IRM pelvienne
+ bilan extension

o

< Exérése possible > !

d’emblée ?

oui |

A 4

Préconisation

Vulvectomie radicale avec objectif de marges
chirurgicales saines = 8mm

Chirurgie ganglionnaire adaptée paoe 14

. Discussion en RCP

i o Examen clinique avec photos/schéma initial
e Radiochimiothérapie (discussion du boost par
' curiethérapie)

Discussion en RCP
e Simarges non saines pour carcinome
infiltrant : discuter d’une reprise chirurgicale
ou radiochimiothérapie a base de cisplatine
+/- curiethérapie
o Simarges <8mm : discuter au cas par cas
reprise chirurgicale. (Pas dindication a une
radiothérapie adjuvante sur ce seul critere)
» Si marges non saines avec
e VIN HPV dépendant : surveillance
+ imiquimod si lésions
« dVIN : corticoide ET surveillance

Indication de radiothérapie
adjuvante

Page 12
Traitement aires ganglionnaires

page 14
Surveillance

Page 16

Evaluation de la réponse
clinique a 2-3 mois

v

Faire photos comparatives
Discussion en RCP

Préconisations
Surveillance tous les 3 mois _ _ o
+/- biopsie « Vulvectomie radicale avec objectif de marges 2 8mm
« Simarges non saines R1 et/ou insuffisante: discuter

1

1

1

|

|

|

| :
e surveillance |
|

|

1

1

1

|

 reprise chirurgicale
e +/- curiethérapie en tenant compte des anciens
champs d’irradiation

3 CPI). Copy right ONCO AURA 2023. TOUS DROITS RESERVES. @



Indication de radiothérapie adjuvante

Chimio potentialisée a favoriser hors contre indication & la chimiothérapie
Chimio potentialisée systématique si R1 ou N+ (hors contre-indication a la chimiothérapie)

Localisation :

Indication de radiothérapie adjuvante Si :

- VULVE:

->Marges NON saines : indication systématique d’une radiothérapie adjuvante

-> Indications a discuter au cas par cas si facteurs de risque de rechute locale : marges < 8mm, présence d’emboles ou engainements
périnerveux, infiltration en profondeur > 5mm, pN+

- GANGLIONNAIRE

>1N+ au curage inguino-fémoral

Rupture capsulaire

N+ au ganglion sentinelle sans réalisation de curage inguino-fémoral

- Remarque:

Si au ganglion sentinelle inguino-fémoral:

Atteinte macrométastatique (> 2mm,) : curage inguino-fémoral et discussion de la radiothérapie selon résultat du curage
Atteinte micrométastatique (£ 2mm, sans rupture capsulaire) : PAS de curage inguino-fémoral, radiothérapie

’ONCO AURA
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R e o i rivae
|

Examen clinique avec photo/schéma
TEP scanner +IRM pelvienne

_________________________

Discussion en RCP

» Exentération pelvienne partielle ou totale selon I'extension de la
maladie et I'état général de la patiente +/-curage inguinofémoral
bilatéral,+/-pelvien

ou

« Irradiation locorégionale chimiopotentialisée

e Option: si réponse partielle: chirurgie de rattrapage

e En cas d’exérése incompléte :

« Evaluer en pré-opératoire : discuter en pré-opératoire la
pose de gaines de curiethérapie per-opératoire
idéalement, sinon mise en place de repéres par clips
des marges positives.

» En post-opératoire, sur piece opératoire : radiothérapie
externe chimiopotentialisée +/-curiethérapie

Classification TNM

page 17
Surveillance

Page 16

\_fONCO AURA @
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Préconisation
Recherche des ganglions sentinelles par double
détection : Tc99 ET vert ou bleu patenté

< Ganglion sentinelle N+ ? >
oui ] non

L

Préconisations

Radiothérapie inguinale et
pelvienne**

+/- chimiopotentialisée a base
de sels de platine

**En cas d’atteinte <2mm, unique,
unilatérale ganglionnaire inguinale,
avec un cancer vulvaire unilatéral
(>1cm de la ligne médiane) <2 cm et
une atteinte en profondeur <5 mm et
clinico-radiologiquement NO
controlatéral, le curage inguinal et/ou
la radiothérapie controlatérale peut

Letreomise .

\5NCO AURA

1
1
1
|
! Si N+ pelvien et/ou N+ inguinal extensif E
1
1
1

adjuvant
Page 12

Préconisation
Curage inguino-fémoral superficiel et
profond bilatéral

v
Nombre de N+ = 2 et/ou
RC+ ?
oui | non

Biscussionen Rep T Cﬁ@
' La radiothérapie est faite en regard de Page 16

' l'aire ganglionnaire atteinte au curage
' et de l'aire sus-jacente.

et/ou RC+ : indication a RT inguinale et
pelvienne bilatérale jusqu’a bifurcation
aortique +/- chimiopotentialisée a base
de cisplatine

ONCO-AURA.FR  Reproduction interdite (art. L122-6, 335-2 et 335-3 CPI). Copy right ONCO AURA 2023. TOUS DROITS RESERVES.
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Traitement

|
| *Critéres d’indications de la !
| recherche du ganglion sentinelle : I
I - Pas de chirurgie antérieure :
| + Si tumeur médiane (<1cm ligne l
! médiane) + drainage unilateéral sur la :
1 lymphoscintigraphie : associer :
: technique colorimétrique et recherche 1
' des GS bilatéralement avant de faire :
1 curage du coté muet en !
! lymphoscintigraphie. i
e Situmeur entre 1 et 2cm de la ligne :
1 médiane : lymphoscintigraphie a !
! favoriser associée a une technique I
: colorimétrique. Recherche de GS :
1 bilatéralement. Curage si pas de GS du ;
| cOté de la tumeur, pas de curage si pas 1
! de GS du coté opposé a la tumeur. !

— e e e o e e o e e o e = e = =



S Version validée 30/11/2023
LES REFERENTIELS PRA-GYN-2311VULVE

Discussion en RCP de:

1
! |
E e Qualité de vie de la patiente , |
' » Geste de propreté ou une irradiation X
' avisee palliative en fonction des :
' symptomes, :
'« Une chimiothérapie* sur le plan général ou ,
I protocole de recherche. :

|

| *Choix du traitement systémique palliatif & adapter a I'état général de la patiente:

I Les schémas sont extrapolés des schémas préconisés pour les carcinomes épidermoides du col ou de I'anus

: 1ére ligne : Sel de platine ou en doublet Cisplatine seul, Cisplatine/carboplatine + paclitaxel ou 5-fluroro-uracyl
: 2eme ligne selon réponse a la premiere ligne et état général: Paclitaxel hebdomadaire, cisplatine/vinorelbine,
I cisplatine/gemcitabine
:
|
1
|
|
|
|

Si progression apres chimiothérapie, discuter essais cliniques disponibles fondés sur profilage moléculaire
immunothérapie, si prodil MSI-High ou Charge mutationnelle / TMB* elevé >10mutation/Mb
thérapie ciblée, surtout si altération moléculaire ciblable,

e MSI-H: microsatéllite instables
e TMB: tumor Mutationnal Burden

\5NCO AURA @
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Surveillance

Examens 1ere et 2¢me gnnée 3eme 3 5eéme gnnée 6¢me année et suivantes

Examen clinique Tous les 3 & 4 mois 2 fois par an 1 fois par an

En cas de traitement par radiochimiothérapie exclusive : TEP scanner et IRM a 3 mois et 6
Imagerie mois puis 1/an par IRM +/- TEP scanner

A noter : TEP scanner + IRM annuel si N+ T3-T4, TEP scanner pluriannuel pour les M+

\_fONCO AURA @
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Tx

TO

T1

T1a, 1A
T1b, IB
T2, 11
T3, IV
Nx

NO
NO(i+)
N1, 1
N1a, llla
N1b, lllb
N2

N2a, Illb
N2b, lllb
N2c, llic
N3, Iva
M

MO

M1
’ONCO AURA

TNM cancer de vulve

Tumeur premiere non évaluable

Pas de tumeur visible

Tumeur confinée a la vulve et/ou périnée

Lésion < 2 cm de diametre et invasion en profondeur <1 mm
Lésion > 2 cm de diametre et invasion en profondeur > 1 mm

Extension sur structure périnéale adjacente (1/3 inf urétre, 1/3 inf vagin, atteinte anale)

Extension au 2/3 inférieur urétre, 2/3 inférieure vagin, atteinte muqueuse vésicale et/ou rectale et/ou atteinte osseuse de continuité

Atteinte ganglionnaire non évaluable

Pas d’atteinte ganglionnaire

Atteinte ganglionnaire par cellules isolées (<0,2mm)

Atteinte ganglionnaire régionale : 1 ou 2N+ taille < 5mm OU 1N+ taille 2 5mm
Atteinte ganglionnaire régionale : 1 ou 2N+ taille < 5mm

Atteinte ganglionnaire régionale : 1N+ taille > 5mm

Atteinte ganglionnaire régionale : 2 3N+ taille <5mm OU : 2 3N+ taille > 5mm OU extra-ganglionnaire
Atteinte ganglionnaire régionale : 2 3N+ taille < 5mm

Atteinte ganglionnaire régionale : > 3N+ taille > 5mm

Extension extra-ganglionnaire

Atteinte ganglionnaire fixée ou ulcérée

Atteinte métastatique

Pas d’atteinte métastatique

Atteinte métastatique (incluant N+ pelvien)

Reproduction interdite (art. L122-6, 335-2 et 335-3 CPI). Copy right ONCO AURA 2023. TOUS DROITS RESERVES.

Stage |
Stage IA
Stage IB
Stage I
Stage Il
Stage llIA
Stage llIB
Stage llIC
Stage IV
Stage IVA
Stage IVA
Stage IVB

1
T
T1a
T1b
T2
T1-T2
T1-T2
T1-T2
T1-T2
T1-T3
T1-T2
T3
Any T

N
NO
NO
NO
NO
N1-N2c
N1
N2a,N2b
N2c
N3
N3
Any N
Any N

Table 2. AJCC Prognostic Stage Groups

M
MO
MO
MO
MO
MO
MO
MO
MO
MO
MO
MO
M1



S Version validée 30/11/2023
LES REFERENTIELS PRA-GYN-2311VULVE

Classification FIGO (2021)

STADE | : Tumeur limitée ala vulve
IA : Lésion <2 cm de diamétre et invasion en profondeur <1 mm (1)
IB : Lésion >2 cm de diametre et invasion en profondeur > 1 mm (1)

STADEIl : Tumeur de toute taille avec atteinte du 1/3 inférieur du vagin ou 1/3 inférieur de l'urétre ou 1/3
inférieur de 'anus, et NO

STADE Il : Tumeur de toute taille avec extension a la partie supérieure des structures périnéales
adjacentes OU avec atteinte ganglionnaire régionale (inguino-fémorale) non fixée, non ulcérée.

lIA : Tumeur de toute taille avec extension aux 2/3 supérieurs de lI'urétre ou % supérieur
du vagin, atteinte mugueuse vésicale ou rectale OU atteinte ganglionnaire régionale <5 mm

lIB : Atteinte ganglionnaire régionale >5mm

lIC : Atteinte ganglionnaire régionale avec rupture capsulaire

STADE IV : Tumeur de toute taille fixée al’os OU atteinte ganglionnaire fixée, ulcérée OU métastases a
distance.

IVA : Tumeur fixée au bassin OU atteinte ganglionnaire régionale ulcérée ou fixée

IVB : Métastases a distances (y compris adénopathies pelviennes, lombo-aortiques...)

(1) cf schéma page suivante
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Figure 1: Depth of Invasion

W

Depth of
Invasion

Invasive Tumor

The depth of stromal invasion is currently defined as the measurement (in millimeters of the tumor from the epithelial-stromal junction of the
adjacent most superficial dermal papilla to the deepest point of invasion).

Note: All recommendations are category 2A unless otherwise indicated. References
Clinical Trials: NCCN belioves that the best management of any patient with cancer is in a clinical trial. Participation in clinical trials is especially encouraged. VULVA-A
20F3
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