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Lesiones vulvares
intraepiteliales. Nuestra
experiencia

Vulvar intraepithelial neoplasia.
Our experience

RESUMEN

Objetivo: Describir los datos epidemioldgicos de
pacientes con neoplasias vulvares intraepiteliales
(VIN), la evolucién a carcinoma invasivo y los
resultados obtenidos del manejo de esta
enfermedad.

Material y método: Revision retrospectiva de las
VIN diagnosticadas y tratadas desde enero de 1996
hasta diciembre de 2003.

Resultados: Hallamos 23 casos de VIN: un 13,04%
era VIN I, un 17,39% VIN II y un 69,56% VIN III.
Un 30% de las pacientes tenia menos de 40 anos.
En el 39,10% de los casos se constaté la presencia
de infeccion por el virus del papiloma humano
(VPH). La edad media de las pacientes con VIN
asociados con los tipos de VPH 16 y 18 fue de
38,66 anios. Un 26% tenia antecedentes de una
enfermedad cervical. En todas las pacientes se
realiz6 cirugia. Hubo 5 recidivas y 2 pacientes
progresaron a carcinoma epidermoide invasivo.

Conclusiones: La VIN, que se consideré una
enfermedad de la mujer mayor, se ha vuelto mas
frecuente en la poblacion joven.

PALABRAS CLAVE

Neoplasia vulvar intraepitelial. VPH.

ABSTRACT

Objective: To describe the epidemiological data in
patients with vulvar intraepithelial neoplasia (VIN),
progression to invasive cancer, and the results of
the management of this disease.

Material and method: We performed a
retrospective study of all cases of VIN diagnosed
and treated between January 1996 and December
2003.
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Results: There were 23 cases of VIN: 13.04% were
VIN I, 17.39% were VIN II, and 69.56% were VIN
II. Thirty percent of the patients were aged less
than 40 years old. In 39.10% of the patients, the
results of the human papillomavirus (HPV)
detection test were positive. The mean age of HPV
16- and HPV-18-positive patients was 38.66 years.
Twenty-six percent of the patients had a history of
cervical abnormalities. In all patients, treatment was
surgical. There were five recurrences and two
patients showed progression to invasive
epidermoid carcinoma.

Conclusions: VIN used to be considered a disease
of old women but has become more frequent in
young women.
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INTRODUCCION

Las lesiones precancerosas de la vulva se agrupan
actualmente bajo el término de neoplasia vulvar in-
traepitelial (VIN). Esta clasificacion se realizé en el
ano 1986 por la Sociedad Internacional para el Estu-
dio de las Enfermedades de la Vulva (ISSVD) y se
clasifican en neoplasias intraepiteliales escamosas
(VIN I, VIN II, VIN IID y neoplasias vulvares intrae-
piteliales no escamosas (enfermedad de Paget y me-
lanoma in situ). La tendencia actual es clasificar es-
tas lesiones en lesiones de bajo grado (VIN1) y
lesiones de alto grado (VIN2 y VIN3), segin la cla-
sificacion de Bethesdal.

En los ultimos 20 anos ha habido un incremento
en el diagndstico de esta enfermedad, especialmen-
te en mujeres jévenes con un aumento en la inci-
dencia de 1,2 a 2,1 por 100.000 mujeres>“. Entre las
causas se encuentra el diagnostico precoz debido a
un incremento en las técnicas de cribado, y a cam-
bios en la conducta sexual con mayor exposicion al
virus del papiloma humano (VPH), predominante-
mente en mujeres jovenes.

La VIN es una enfermedad controvertida, en la
historia natural, etiologia y tratamiento, que siguen
siendo insatisfactorios hoy en dia, y no se ha esta-
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blecido atn un consenso sobre el manejo de esta
enfermedad.

El riesgo de progresion de estas lesiones a carci-
noma invasivo se distribuye en dos grupos distintos:

a) VIN en mujeres jovenes, con riesgo muy bajo,
frecuentemente asociada con infecciones por el
VPH, y b) VIN en mujeres de edad avanzada con
mayor riesgo de progresion a cancer invasivo.

Hay una relaciéon conocida entre la infeccion por el
VPH, el antecedente de multiples companeros sexua-
les, el tabaco, la inmunodepresion y la asociacion con
otras lesiones intraepiteliales del tracto genital inferior.

El objetivo de este estudio fue conocer los datos
epidemiologicos de nuestras pacientes con VIN, la
evolucion a carcinoma invasivo y los resultados ob-
tenidos en el tratamiento de esta enfermedad en
nuestro centro.

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio epidemiolégico, retrospecti-
vo, para analizar las historias clinicas de las pacien-
tes con VIN desde enero de 1996 a diciembre de
2003, obtenidas de la base de datos informatizada
de la Unidad de Ginecologia Oncologica de nuestro
hospital, donde se control6 a las pacientes diagnos-
ticadas histolégicamente de VIN.

Se hallaron 23 casos de pacientes diagnosticadas
de VIN.

El diagnostico de las lesiones se realizé mediante
vulvoscopia y biopsia directa de la lesion mediante
punch. La clasificacion de las lesiones se realizé se-
gun los criterios histologicos de la ISSVD. Los casos
en que se detect6 invasion de la estroma o fueron
diagnosticados de carcinoma invasivo de vulva y las
lesiones vulvares intraepiteliales no escamosas, co-
mo la enfermedad de Paget y el melanoma in situ,
se excluyeron del estudio. Ademas, se determiné la
presencia de VPH mediante técnicas de reaccion en
cadena de la polimerasa (PCR).

Se recogieron datos demogrificos de las pacien-
tes, edad, hallazgos clinicos, sintomatologia, manejo
de las lesiones y seguimiento.

Todas las pacientes fueron tratadas con cirugia. El
seguimiento se realiz6 mediante controles cada 6
meses los primeros 2 anos y luego anualmente. Los
controles incluyen exploracion vulvar y vulvoscopia.
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Se consideré recurrencia de la enfermedad cuan-
do se confirmé la lesion histologica durante el se-
guimiento. Si se detectaba después del primer ano
de seguimiento se consideré6 como recurrencia, y si
se detectaba en el primer ano se consideraba como
persistencia de la enfermedad.

RESULTADOS

Encontramos 23 casos de VIN para analizar: 3
fueron VIN I (13,04%), 4 VIN II (17,39%) y 16 VIN
I (69,56%).

La edad media de las pacientes fue de 54,7 anos:
para VIN I fue de 52,6 anos, para VIN II de 56,5
anos y para VIN III de 55,2 anos. Un 30% de las pa-
cientes tenfa menos de 40 anos y un 70% era mayor
de 40 anos.

En 9 casos (39,10%) la determinacion del VPH fue
positiva, aislindose el subtipo 16 en el 100%, y en 4
(39%) pacientes se hallaron conjuntamente VPH 16 y
18. En la tabla 1 puede apreciarse la asociacion en-
tre los tipos de VIN y el VPH: el VPH fue positivo en
un 87,5% de los casos para VIN II y VIN TII.

La edad media de las pacientes con VIN asocia-
dos con el VPH 16 y 18 fue de 38,66 anos.

El 56,52% de las pacientes eran grandes fumado-
ras.

En la tabla 2 se puede observar la asociaciéon con
lesiones intraepiteliales del tracto genital inferior;
con las neoplasias cervicales intraepiteliales (CIN)
fue en el 66% de las VIN I, el 25% de las VIN II y
el 25% de las VIN III. Ademas, el 33% de las VIN I
y el 16% de las VIN III se asociaron con el cancer
de cérvix. También encontramos un caso de VIN III
asociado a neoplasia vaginal intraepitelial (VAIN).

En cuanto a la distribuciéon por anos en nuestra
serie, ésta se recoge en la tabla 3.

Dentro de los antecedentes de nuestras pacientes,
habia un caso de inmunodepresién por el virus de
la inmunodeficiencia humana (VIH) positivo en tra-
tamiento.

El 100% de las pacientes presentaba lesiones y
s6lo un 17,4%, prurito.

En cuanto al tratamiento, en todas las pacientes
se realizd cirugia como tratamiento inicial, practi-
candose 20 exéresis amplias y 3 vulvectomias, que
se realizaron en 3 pacientes diagnosticadas de VIN
III con lesiones amplias y multifocales.

Tabla 1. Asociacion con el VPH (subtipos 16 y 18)
VPH+

VIN I 1/3 = 33%

VIN II 4/2 — 50%

VIN TII 6/16 — 35,5%

VPH: virus del papiloma humano: VIN: neoplasias vulvares
intraepiteliales.

Tabla 2. Asociacion con neoplasias intraepiteliales
del tracto genital inferior
CIN Cancer de cérvix VAIN
VIN I 2 (66%) 1(33%) —
VIN II 1 (25%) = S
VIN 1II 4 (25%) 1 (16%) 1 (16%)

VIN: neoplasias vulvares intraepiteliales; VAIN: neoplasia vaginal
intraepitelial.

Tabla 3. Distribucién por afios
N.°de casos  Rango Media > 40 < 40

1996 4 (17,4%) 25-77 51,75 2 2
1997 2 (8,7%) 44-75 59,5 2 0
1998 6 (26,1%) 23-77 58,33 5 1
1999 1 (4,3%) = 37 0 1
2000 1 (4,3%) - 38 0 1
2001 1 (4,3%) S 76 0 0
2002 3 (13%) 47-75 62,66 3 0
2003 5 (21,7%) 34-63 49,40 3 2

En el seguimiento hallamos 5 recidivas (21,73%),
y 2 pacientes (8,7%) progresaron a carcinoma epi-
dermoide invasivo (tabla 4). De las 5 recidivas, un
80% fue VIN III y un 20% fue VIN II. No encontra-
mos recidivas en pacientes diagnosticadas de VIN 1.
El 40% de las recidivas se dieron en lesiones multi-
focales y un 60% eran lesiones localizadas. El 60%
de las recidivas también fueron pacientes con neo-
plasia intraepitelial multicéntrica de predominio en
cérvix (CIN). Una vez tratadas de nuevo, en estas
pacientes no se han encontrado recidivas de las le-
siones.

En el seguimiento a largo plazo de estas pacien-
tes encontramos 2 casos que evolucionaron a carci-
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Tabla 4. Recidivas
Caso 1 Caso 2 Caso 3 Caso 4 caso 5
Edad (anos) 37 44 65 23 34
AP VIN III VIN III VIN II VIN III VIN III
Asociacion con lesiones del tracto genital inferior* CIN I, CIN, No CIN II1, No
e infeccion por el VPH VAIN 1, AGUS, Laes,
Lues, VPH 16 VIH,
VPH 16 VPH 16
y 18 y 18
Lesion Lesion Lesion Lesion Lesion Lesion
localizada multifocal localizada multifocal localizada
Tratamiento inicial Exéresis Vulvectomia Exéresis Exéresis Exéresis
Tiempo de recurrencia 2 anos 6 anos 2,5 anos 3 anos 7 anos
AP postratamiento VIN II/11T VIN II/11T VIN 1 VIN II VIN III
Tratamiento Exéresis Exéresis Exéresis Exéresis Exéresis

AP: anatomia patolégica; AGUS: atipia de células glandulares; CIN: neoplasias cervicales intraepitelalies; VAIN: neoplasia vaginal
intraepitelial; VIH: virus de la inmunodeficiencia humana; VIN: neoplasias vulvares intraepiteliales; VPH: virus del papiloma humano.

Tabla 5. Evolucion a carcinoma invasivo

Caso 1 Caso 2
Edad (anos) 76 75
Tipo histolégico VIN III VIN III
Asociaciones No No
Lesion Lesion amplia Lesion localizada
Tratamiento inicial Exéresis Exéresis
Tiempo de recurrencia 1 ano 7 anos

Histologia de cancer
Tratamiento posterior

Cancer epidermoide bien diferenciado
Vulvectomia radical + linfadenectomia

Cancer epidermoide bien diferenciado
Vulvectomia radical + linfadenectomia

VIN: neoplasias vulvares intraepiteliales.

noma invasivo de vulva (tabla 5). Se trataba de dos
pacientes de 76 y 75 anos de edad, con diagndstico
de VIN III, no relacionadas con el VPH y que recu-
rrieron al afio y a los 7 aflos de seguimiento, res-
pectivamente. Ambos casos se diagnosticaron de
carcinoma epidermoide de vulva bien diferenciado,
y se realizé una vulvectomia radical con linfadenec-
tomia unilateral.

Tras un seguimiento entre 9 y 96 meses, todas las
pacientes estdn vivas.

DISCUSION

La VIN es una enfermedad vulvar que tiende al
aumento en su incidencia en los préximos anos,
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predominantemente a expensas de mujeres jévenes
y como consecuencia de la infeccién por el VPH.
La VIN se clasifica en 3 grados segtn el nivel de
afeccion del epitelio por células anormales. Las le-
siones con atipia coilocitica y minima evidencia de
proliferacion se incluyen en la categoria de VIN I°.
La tendencia actual es clasificar las VIN I como le-
siones de bajo grado y algunos autores no las con-
sideran lesiones precancerosas y recomiendan esta-
blecer el diagndstico de VIN I con precaucion,
puesto que la mayoria representa cambios inflama-
torios o reactivos de la infecciéon por el VPH y no
deberian considerarse como precursores de cancer
de vulva®. La VIN II y VIN III se consideran lesiones
de alto grado y la tendencia actual es agruparlas ba-
jo este término, puesto que el comportamiento bio-
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l6gico es similar y las diferencias histopatolégicas
son muy leves. Las VIN II y III pueden evidenciar
aspectos muy heterogéneos y se clasifica en tres gru-
pos: basaloide, condilomatoso y diferenciado, los
dos primeros asociados a infeccion por el VPH. Las
lesiones pueden afectar a cualquier region de la vul-
va, incluso el area pilosebdcea donde la profundidad
de alcance puede llegar hasta 4 mm, a diferencia de
las zonas no pilosas®, donde no llega a 1 mm.

La VIN es una enfermedad asintomatica en la ma-
yoria de los casos, lo que dificulta y retrasa el diag-
noéstico. El sintoma mas frecuente es el prurito, se-
guido de la aparicion de lesiones que en muchas
ocasiones pasan inadvertidas y se detectan en la ex-
ploracion fisica. Aparecen como lesiones maculares
o papulares, blancas, rojas o pigmentadas, localiza-
das o multiples.

El diagndstico se realiza mediante la inspeccion
de la vulva, la vulvoscopia y la biopsia dirigida de
la lesion.

Es frecuente la asociacion de la VIN con otra
neoplasia del tracto genital inferior, sobre todo en
las pacientes con infeccion por el VPH, por lo que
en ellas es muy importante realizar una valoracion
colposcopica del tracto genital inferior para detectar
una posible enfermedad multicéntrica, sobre todo
asociada a CIN. En el 25% de los casos se ha des-
crito una asociacion a lesiones intraepiteliales cervi-
cales, vaginales y perianales’.

En mujeres jovenes la etiologia de las lesiones se
asocia con frecuencia a la infeccion por el VPH,
mientras que en las mujeres mayores se asocia con
alteraciones epiteliales no neoplasicas, del tipo li-
quen escleroso o hiperplasia de células escamosas.

Los estudios de hibridaciéon molecular para la de-
teccion del VPH han demostrado que en un 60-90%
de los casos las VIN III se relacionan con la presen-
cia de VPH y se encuentra en un 50-85% de los can-
ceres de tipo condilomatosos o basaloide, mientras
que en los tipos diferenciados se ha evidenciado en

un 4-22% de los casos. Los tipos de VPH aislado con
mis frecuencia son el 16 y el 18.

En cuanto al tratamiento de esta enfermedad es
variable y actualmente no hay ningtin consenso al
respecto. Se tiende a un tratamiento conservador, so-
bre todo en mujeres jovenes, puesto que un trata-
miento radical en estas pacientes conlleva secuelas
fisicas y psicoldgicas significativas. Por tanto, el ob-
jetivo principal del tratamiento deberia proporcionar
un control de la enfermedad, manteniendo la misma
funcionalidad de la vulva3“,

En nuestros casos realizamos tratamiento quirdr-
gico escisional a todas las pacientes, puesto que,
aparte de ser diagnéstico y que permite obtener un
estudio anatomopatolégico, puede ser potencial-
mente curativo. Es importante realizar un tratamien-
to individualizado de las pacientes.

Segun Kiippers et al®, las recidivas de las VIN son
esperables en un 30% de los casos y que el riesgo
de recurrencias es significativamente mayor en mu-
jeres con lesiones multifocales en comparacion con
las unifocales. En nuestra revisiéon encontramos un
21,7% de recidivas.

Se ha descrito un riesgo de carcinoma invasivo
de un 4-7% de los casos. En nuestra revision encon-
tramos una tasa del 8,6%.

CONCLUSIONES

La VIN, que se consider6 una enfermedad de la
mujer mayor, se ha vuelto mas frecuente en la po-
blacion joven (media de 51 anos).

Es importante realizar un seguimiento a largo pla-
7o para la deteccion precoz de recidivas y de pro-
gresion de la enfermedad.

Es importante el estudio exhaustivo del tracto ge-
nital inferior en las pacientes con lesiones premalig-
nas y malignas, y en las que presentan factores de
riesgo.
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