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Neoplasia intraepitelial vulvar
usual (papulosis bowenoide)

RESUMEN

Neoplasia intraepitelial vulvar es un término aceptado
para denominar a las lesiones localizadas en la region
vulvar que muestran caracteristicas microscopicas de
carcinoma de células escamosas in situ y que tienen
riesgo de progresion a un cancer invasivo. En 2004,
la Sociedad Internacional para el Estudio de Enferme-
dades Vulvovaginales (ISSVD) dividié a la neoplasia
intraepitelial vulvar en dos grupos: tipo indiferenciado
o clasico (incluye la papulosis bowenoide) y tipo di-
ferenciado. Se comunican dos casos clinicos de esta
enfermedad y se revisa la bilbiografia relacionada.

Palabras clave: neoplasia intraepitelial vulvar, papu-
losis bowenoide.

Usual Vulvar Intraepithelial
Neoplasia (Bowenoid
Papulosis)

ABSTRACT

Vulvar intraepithelial neoplasia is an accepted term
to describe those lesions located in the vulvar region
showing microscopic level characteristics of squamous
cell carcinoma in situ and at risk of progression to
invasive cancer. In 2004 the International Society for
the Study of Vulvovaginal Disease divided the vulvar
intraepithelial neoplasia (VIN) into two groups: clas-
sic VIN or undifferentiated type (includes papulosis
Bowenoid) and VIN differentiated type. This paper
reports two cases of this entity and a review of the
literature.
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La neoplasia intraepitelial vulvar es un término
actualmente aceptado para denominar a las
lesiones localizadas en la regién vulvar que
muestran caracteristicas histopatolégicas de
displasia escamosa o de carcinoma de células
escamosas in situ y que tienen riesgo de progre-
sién a un cancer invasivo.'

La neoplasia intraepitelial vulvar es un diagndstico
histolégico basado en la pérdida de la maduracién
del epitelio de la vulva. Fue descrita por primera
vez por Bowen, en 1912, quien reporto lesiones
en laregion perianal, cuya histologia mostraba un
carcinoma de células escamosas in situ. En 1976,
esta enfermedad se clasificaba como atipia leve,
moderada y severa, asi como carcinoma in situ.?

En 1986, la Sociedad Internacional para el Estudio
de Enfermedades Vulvovaginales (ISSVD, por sus si-
glas en inglés) recomendd usar el término neoplasia
intraepitelial vulvar para sustituir la clasificacion de
1976; esta categorizacién era andloga a la neopla-
sia intraepitelial cervical, se basaba en el grado de
atipia celular y se dividia en tres grados:**

Neoplasia intraepitelial vulvar 1: las células anor-
males se limitan al tercio inferior del epitelio.

Neoplasia intraepitelial vulvar 2: las células
anormales se limitan a los dos tercios inferiores
del epitelio.

Neoplasia intraepitelial vulvar 3: las células
anormales ocupan todo el epitelio.?

En 2004, la Sociedad Internacional para el Es-
tudio de Enfermedades Vulvovaginales actualizé
esta clasificacion debido a que habia una alta
variabilidad en el diagnéstico histolégico entre
los observadores; ademas del reconocimiento de
que la histologia de la vulva no tiene una zona
de transformacion, como en el cuello uterino.
Esta clasificacion se utiliza hasta el dia de hoy
(Cuadro 1).

Cuadro 1. Clasificaciones de la neoplasia intraepitelial vulvar
(NIV) de 1976 a 2004

1976 1986 2004

Atipia leve NIV 1 Cambios reactivos a VPH
Atipia moderada NIV 2 NIV usual o diferenciado*
Atipia severa NIV 3* NIV usual o diferenciado*

Carcinoma in situ NIV 3* NIV usual o diferenciado*
NIV NIV diferenciado
diferenciada

*Incluye a la papulosis bowenoide.

Esta nueva nomenclatura se realizé considerando
la naturaleza bioldgica de la lesién y la observacion
de que el virus del papiloma humano participa
en la patogénesis de algunos casos de neoplasia
intraepitelial vulvar, mientras que otros son inde-
pendientes del virus. De esta manera, la Sociedad
Internacional para el Estudio de Enfermedades Vul-
vovaginales la dividié Gnicamente en dos grupos.'

NEOPLASIA INTRAEPITELIAL VULVAR USUAL

Sinénimos: neoplasia intraepitelial vulvar cldsica,
neoplasia intraepitelial indiferenciada, neoplasia
intraepitelial habitual, papulosis bowenoide.

Epidemiologia

Afecta a mujeres jovenes, de la tercera y cuarta
décadas de la vida, con un promedio de edad de
38 anos. Estd asociada con el VPH de alto riesgo,
principalmente el tipo 16, por lo que este tipo de
neoplasia intraepitelial vulvar afecta a mujeres
con multiples parejas sexuales y se asocia con
otras enfermedades de trasmision sexual, como
la infeccion por Chlamydia trachomatis, herpes
simple, condilomas acuminados, asi como in-
munosupresién por VIH y con el consumo de
tabaco a edades tempranas.’

Patogenia

Se ha identificado el ADN del VPH en 52 a 100%
de las lesiones por neoplasia intraepitelial vulvar,

85



86

Dermatologia Revista mexicana

el tipo 16 es el detectado con mas frecuencia,
aunque también se han reportado los tipos 18,
31, 33 y 45."* Los VPH, mediante las proteinas
E6 y E7, producen alteraciones en el gen P53 y
en el gen retinoblastoma, respectivamente, pro-
vocando la inmortalidad celular, la progresion
a tumor, o ambas.®

Las lesiones se localizan en el area anogeni-
tal,’ especialmente en los surcos interlabial,
en la horquilla y en el periné. La neoplasia
intraepitelial vulvar usual se manifiesta de
diferentes maneras. Las lesiones pueden ser
pigmentadas o blanquecinas, incluso apa-
recen como un eritema crénico y pueden
ser planas, elevadas o ulceradas; suelen ser
lesiones multicéntricas o multifocales, espe-
cialmente en mujeres jovenes; mientras que
en mujeres mayores de 50 anos es menos
comun encontrar este patron.

Es necesario realizar un examen profundo del
cuello uterino, de la vagina y de la region peria-
nal, ya que 22% de las pacientes con neoplasia
intraepitelial vulvar usual tiene una neoplasia
intraepitelial cervical.® Los sintomas mas comu-
nes son: prurito, seguido de dolor, ulceracién y
disuria.

En la histologia se observa engrosamiento de la
epidermis, con hiperqueratosis o paraqueratosis.
Hay pérdida de la maduracién celular, hiper-
cromasia nuclear, pleomorfismo y numerosas
células mitdticas en todo el espesor de la epi-
dermis; es comun observar células apoptéticas
con citoplasma eosindfilo denso y ndcleos
picnoticos; ademas, se pueden observar células
displasicas en el epitelio folicular. La neoplasia
intraepitelial vulvar usual se divide, a su vez, en
tres grupos:

Tipo basaloide o indifereciado: se observan
células no diferenciadas, semejantes a las
células basales, que ocupan todo el grosor de
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la epidermis, que generalmente es plana y no
papilomatosa.

Tipo verrugoso: tiene una apariencia condi-
lomatosa caracteristica, con crestas amplias y
profundas, de acantosis y signos de infeccién
viral, como la existencia de coilocitos.

Tipo mixto: se observa sobreposicion de ambos
patrones en la misma lesion.’

Existen diversas modalidades de tratamiento que
incluyen cirugia, crioterapia, escisién con laser
CO,, imiquimod, 5 fluorouracilo y, con menos
frecuencia, acido 5 aminolevulinico tépico.®
Algunos autores recomiendan que las mujeres
menores de 30 afios con lesiones multifocales
podrian mantenerse en observacién durante
un periodo de 12 meses, antes de iniciar un
tratamiento, porque algunas pacientes tienen
curacién espontanea.®

El riesgo de progresion a carcinoma espinocelu-
lar invasor de vulva es bajo; en pacientes que no
reciben tratamiento varia de 9 a 16%;”® mientras
que en quienes fueron tratadas, la posibilidad
disminuye a 3%;'*? esto suele ser mas alto para
el tipo basaloide.

También se ha reportado regresién espontanea
de estas lesiones en 1.2% de las mujeres,'78
especialmente en pacientes menores de 35 afios,
este fenémeno probablemente disminuye con
la edad."27-10

NEOPLASIA INTRAEPITELIAL VULVAR
DIFERENCIADA

Sinénimo: enfermedad de Bowen.

Este tipo de neoplasia intraepitelial vulvar es
menos comun que la anterior, representa menos
de 10% de los casos, estd menos asociado con
el VPH y afecta a mujeres de la séptima y octava
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décadas de la vida; por lo general, se origina
en una dermatosis inflamatoria previa, como el
liquen plano, liquen escleroso y el liquen simple
cronico.!*"12 Desde el punto de vista clinico
aparece como una lesién eritematosa e hiper-
queratdsica o ulcerada, de bordes irregulares,
que se localiza preferentemente en las zonas con
pelo y es unilateral; la tasa de progresién a car-
cinoma invasor es de 32.8%. Como tratamiento
de primera linea se recomienda la extirpacion
quirdrgica (Cuadro 2).

CASO1

Paciente femenina de 33 anos de edad, soltera,
originaria de Puebla y residente del Distrito
Federal, empleada doméstica, con escolaridad
primaria. Tenia una dermatosis localizada en el
tronco, que afectaba la vulva, en la cara interna
de los labios mayores; era bilateral y asimétrica.
La dermatosis estaba constituida por numerosas
neoformaciones planas hiperpigmentadas, de
color marrén oscuro, de bordes definidos, de

N . Figura 1. Numerosas neoformaciones localizadas en
formas y tamafio que variaban de 0.3 a 0.4 cm la cara interna de los labios mayores.

de didmetro, de evolucién crénicay pruriginosa

(Figuras 1y 2); el resto de la piel y los anexos,

sin datos de importancia. semanal, durante cinco semanas, asi como una
sesion de electrofulguracioén, sin tener mejoria.

Al interrogatorio refirié haber iniciado un afno
previo a la consulta con “lunares y comezén” Sus antecedentes heredofamiliares y patolégicos
en la vulva, por lo que recibié imiquimod al 5% carecieron de relevancia para su padecimiento

Cuadro 2. Caracteristicas de la neoplasia intraepitelial vulvar (NIV)

NIV usual o indiferenciada NIV tipo diferenciado

Frecuencia 95% <10%

Edad de presentacion 3% a 4* década 7% década
Tabaquismo Positivo Negativo
Distribucién de las lesiones Multifocal Unifocal
Asociacién con VPH Positiva Negativa
Enfermedades asociadas Condilomas acuminados, neoplasia Liquen escleroso, liquen plano,

intraepitelial anogenital liquen simple

Progresion a carcinoma 9-16% 32.8%

invasor
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Figura 2. Mayor acercamiento; destacan las neo-
formaciones planas hiperpigmentadas de formas y
tamanos variables.

actual. Antecedentes ginecoobstétricos: menar-
quia a los 15 afios, inicio de vida sexual activa a
los 23 afios, 3 parejas sexuales, un embarazo, sin
partos ni cesareas y un aborto; uso ocasional de
método anticonceptivo de barrera. Con los datos
comentados se determiné el diagnéstico clinico
presuntivo de probable papulosis bowenoide,
por lo que se inicié protocolo de estudio con he-
mograma y quimica sanguinea, sin alteraciones,
ELISA para VIH no reactiva y VDRL negativo. La
tipificacién del VPH fue positiva para VPH 16
++++ (infeccion severa). La colposcopia mostro
cambios inflamatorios minimos, el informe de la
citologia vaginal fue de displasia leve.

CASO 2

Paciente femenina de 34 anos de edad, ori-
ginaria y residente del Distrito Federal, con
escolaridad de bachillerato, empleada admi-
nistrativa. Tenia una dermatosis localizada en
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el tronco, que afectaba la vulva en los labios
mayores y la region perianal; era bilateral y con
tendencia a la simetria; esta dermatosis estaba
constituida por varias neoformaciones discre-
tamente exofiticas, pigmentadas, de superficie
lisa, de 0.1 a 0.2 cm de didmetro, de evolucién
crénica y pruriginosa.

Al interrogatorio refirié “lunares” en los labios
vaginales y en el ano, de seis meses de evolucion,
con incremento paulatino de tamano (Figuras
3y4).

Entre sus antecedentes personales patologicos
destacé hipotiroidismo desde los 18 afios de
edad, que fue tratado con levotiroxina; sin
antecedentes heredofamiliares de importancia.
Antecedentes ginecoobstétricos: menarquia a los

Figura 3. Numerosas neoformaciones localizadas en
la cara interna de los labios mayores.
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Figura 4. Mayor acercamiento; destacan las neofor-
maciones exofiticas hiperpigmentadas de formas y
tamanos variables.

11 afos, sin embarazos, inicio de vida sexual
activa a los 26 afos, dos parejas sexuales.

La colposcopia se reporté como satisfactoria;
la citologia vaginal mostr6 cambios celulares
benignos reactivos, asociados con inflamacién.

Se realizé biopsia incisional en ambos casos,
con hallazgos histopatolégicos semejantes:
epidermis acantésica que en todo su espesor
tenia pérdida de la polaridad celular, con
ntcleos grandes e hipercromaticos, mitosis
anormales y células disqueratésicas. En la der-
mis superficial habia melanéfagos y discretos
infiltrados linfocitarios perivasculares (Figuras
5a 7). Con los datos anteriores se establecio el
diagnéstico definitivo de papulosis bowenoide
o neoplasia intraepitelial vulvar usual en los
dos casos.

Dermatologia

Figura 5. Epidermis con acantosis irregular moderada
(H-E 4x).

Figura 6. En el espesor de la capa espinosa hay pérdida
de la polaridad celular (H-E 10x).

En la primera paciente se inici6 tratamiento con
imiquimod al 5% cada tercer dia, durante dos
meses, y después se aplicaron dos sesiones de
crioterapia.

En el segundo caso se aplicaron Gnicamente
dos sesiones de crioterapia, con remision total
de las lesiones.
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Figura 7. Células de nicleos grandes e hipercromé-
ticos, células disqueratésicas y mitosis anormales
(H-E 40X).

CONCLUSIONES

En los Gltimos anos se ha observado un incre-
mento importante de casos de pacientes con
neoplasia intraepitelial vulvar, especialmente
asociados con VPH, que ademas tienen ante-
cedentes de otras enfermedades de trasmision
sexual.

Un ndmero importante de mujeres son asintoma-
ticas y esta afeccion se detecta durante el examen
ginecoldgico de rutina; en cambio, otras mujeres
acuden a la consulta por tener prurito vulvar.

Debido a que las lesiones pueden ser muy
discretas en algunos casos, se recomienda rea-
lizar un examen minucioso del area vulvar. Se
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sugiere, ademds, realizar biopsia de las lesiones
con aspecto hiperqueratdsico, ulceradas, hiper-
pigmentadas o eritematosas.
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