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DESCRIPCION DE LOS RESULTADOS DEL TRATAMIENTO
DE LA NEOPLASIA INTRAEPITELIAL VULVAR

RESUMEN

Antecedentes

La neoplasia intraepitelial vulvar (NIVu) se presenta con cambios del epitelio
escamoso vulvar caracterizado por displasia y atipias, que en general no es
invasiva, pero que puede volverse potencialmente maligna.

Objetivo general: Evaluar los resultados de los diferentes tratamientos par la
neoplasia intraepitelial vulvar, en cada una de sus etapas.

Diseno: Estudio observacional, descriptivo y retrospectivo.

El estudio se realiz6 en la Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital de
Ginecoobstetricia No. 3, del Centro Médico Nacional La Raza (UMAE HGO No.3
DE CMN LA RAZA) en el servicio de Ginecologia, Clinica de Displasias, e incluy6
a todas las pacientes con diagnéstico de Displasia leve de vulva tratadas desde el
1° de Enero al 31 de Diciembre del 2010 y con seguimiento a un afo, posterior al
tratamiento. Se evalud la persistencia, recurrencia o progresién de la enfermedad.
Se empleo la estadistica descriptiva. La base de datos y el andlisis se realizd con
el programa SPSS VERSION 20. Se utilizé la estadistica descriptiva con medidas
de tendencia central y de dispersidn, porcentajes y chi cuadrada.

Resultados: Se llevdé a cabo un estudio de tipo observacional, descriptivo y
retrospectivo, se incluyeron 31 pacientes de las cuales a su ingresé al hospital 18
tenian diagndéstico de NIVu I, 7 de NIVu Il y 6 de NIV Ill. El sintoma mas frecuente
en las pacientes fue el prurito y la presentacion clinica incluyd nddulos de tipo
hiperqueratdsico, pigmentadas, verrucosas, cambios eritematosos y blanquecinos.
No se corrobord asociasion de comorbilidad inmunolégica y el resultado final en
cuanto a curaciéon o persistencia. Las pacientes recibieron de 1 a 3 tratamientos a
base de imiquimod, esferolisis, reseccion amplia de vulva y vulvectomia. Con el
primer tratamiento se obtuvé mayor porcentaje de curacidén con la reseccién
amplia de vulva seguida por el imiquimod, curando un total de 9 pacientes.
Ameritaron un segundo tratamiento (persistencia) 18 pacientes, reportandose una
mayor curacién con el imiquimod, seguida de los procedimientos quirdrgicos,
curando en total de 9 pacientes. Ameritaron un tercer tratamiento 8 pacientes,
reportandose una mayor curacién con la vulvectomia y persistencia final de 2



pacientes tratadas con esferolisis y 4 con imiquimod, sin embargo todas con un
estadio diagnostico menor que a su ingreso.

Conclusiones: Las pacientes ameritaron de uno a tres tratamientos con lo cual la
mayoria curd. La tendencia de NIV posterior al tratamiento fue disminuir en cuanto
a estadio histopatolégico o a mantenerse sin cambio de estadio. De las 31
pacientes estudiadas ninguna tuvo recurrencia ni progresion de los estadios
después de los tratamientos. Independientemente del grado de lesién desde el
primer tratamiento se observa que existe una tendencia elevada de NIV a persistir.
Las lesiones que mas persisten son las de bajo grado.



MARCO TEORICO

La Neoplasia intraepitelial vulvar (NIVu) en una neoplasia poco frecuente de los
cuales 2/3 partes aparecen aproximadamente en mujeres de mas de 60 afios.
Tiene potencial de progresion a cancer invasor y mas raramente de regresion ya
sea espontanea o tras extirpacion quirtrgica. T2

Este tipo de neoplasia corresponde aproximadamente entre el 3 al 5% de todos
los canceres ginecoldgicos. 2

En los ultimos 30 afios la incidencia de NIVu se ha incrementado en >400%,
sobre todo en mujeres jovenes por los habitos de tabaquismo y mayor numero de
parejas sexuales cada vez mayor, consecuentemente con un incremento de
infecciones de transmision sexual, aqui basicamente por el Virus de Papiloma
Humano (VPH). ®

Por definicion la NIVu debe estar constituida por células neoplasicas confinadas a
los limites del epitelio escamoso. °

Desde el punto de vista histolégico, el cambio intraepitelial se caracteriza por
hipercromasia nuclear, cromatina nuclear burda y maduracién desordenada de
queratinocitos. °

El término de neoplasia intraepitelial vulvar escamosa fue introducido por la
Sociedad Internacional para el estudio de las Enfermedades Vulvares (ISSVD) en
1986. Categorizado como NIV 1, NIV 2 y NIV 3 de acuerdo al grado de
anormalidad. ®

La Organizacion Mundial de la Salud en el 2003 la clasific6 como NIV | Displasia
leve, NIV |l Displasia moderada, NIV Il Displasia severa. Al igual que la
clasificacion del cancer cervicouterino, sin embargo debido a que la neoplasia
intraepitelial vulvar no sigue el mismo patron de progresion de malignidad, ni la
misma historia natural de la enfermedad del cancer cervicouterino, ademas de que
todo proceso inflamatorio de acuerdo a esta clasificacion tenia que ser
categorizada por definicion como NIV |. Esta clasificacibn no resultaba ser
adecuada, por lo que la Sociedad Internacional para el estudio de la enfermedad
vulvovaginal (ISSVD) en el 2007 lo clasific6 como NIV normal indiferenciado o tipo
clasico que a su vez se divide en tipo verrucoso (condilomatosis), basaloide o
mixto. Y en NIV diferenciado. ®’

Se ha dividido la VIN en dos subgrupos distintos desde los puntos de vista
morfolégico, clinico y virolégico. Uno se caracteriza histolégicamente por
crecimiento epitelial anormal que muestra deterioro o falta de maduracién celular a
través del epitelio, aneuploidia nuclear y figuras mitéticas anormales. Cuando una
lesion estda compuesta de un tipo de poblacion de células basales uniformes,
indiferenciadas, se denomina NIV basaloide, en tanto que cuando una lesion
contiene una poblacion celular altamente pleomorfa con queratinizacién y



multinucleacion de células individuales y un patron de superficie verrucoso o
averrugado, hiperquertinizado, se clasifica como VIN verrucosa. Desde el punto de
vista clinico no es importante diferenciar entre estas dos formas de NIV, por que
ambas suelen ser causadas por tipos de HPV de alto riesgo, principalmente los
tipos 16 y 18.° Ambas con tendencia a ocurrir en mujeres mas jovenes, en
promedio, 30 anos de edad. Tanto las NIV basaloides como las verrucosas
tienden a ser multifocales y multicéntricas, con afeccion de la piel perianal y del
epitelio cervical en cerca de 50% de los casos. La variedad de presentaciones
clinicas incluye parches, placas, erosiones, papulas, nodulos, de tipo
hiperqueratosico, pigmentadas, verrucosas, con cambios eritematosos y cambios
blanquecinos.>®'? Asi mismo, en muchas pacientes coexisten ambas formas, con
una continuidad histoldgica directa y el mismo foco de lesion. El sistema inmune
se ha encontrado relacionado tanto en la progresion a invasion como a la
regresion espontanea de la lesion y se ha visto mayor incidencia de NIV en
mujeres inmunocomprometidas. >°"’

A diferencia de las fomas de NIV mal diferenciadas, la neoplasia intraepitelial
simple o bien diferenciado tiende a ser unifocal, unicéntrica y no vinculada con
infeccién por papilomavirus humano. La variedad de presentaciones clinicas
incluye papula verrucosa, ulceras y placas hiperqueratosicas. Por el contrario, su
antecedente patogénico puede relacionarse con ciclos cronicos de prurito y
rascado originados por hiperplasia de células escamosas, liquen simple cronico y
liquen escleroso. %71

La displasia leve de vulva asociada a VPH aumenté 392%, mientas que el
carcinoma invasor solo aumento 157% en las Gltimas tres décadas. ®

La biopsia esta indicada en cualquier lesién vulvar pigmentada. Existe una opinién
dividida en la indicacion de biopsiar todas las lesiones verrugosas. ’

Esta indicado biopsia toda lesion en mujeres postmenopausicas con verrugas
genitales y lesiones en mujeres quienes la terapia tépica no ha funcionado.

La neoplasia intraepitelial vulvar puede ser tratado con cirugia, ablacién con laser
y terapia médica. > 478 9121315
» TERAPIA QUIRURGICA
e La excisién local amplia es la intervencién inicial preferida en mujeres
quienes por clinica o por hallazgos de patologia sugiere cancer invasor,
incluso en la toma de biopsia para diagndstico de VIN.
o Util en lesiones multifocales confluentes que pueden estar presenten es
mujeres inmunocomprometidas.



e Se sugiere un margen libre de lesion de 0.5-1 cm para disminuir
recurrencia, aunque pude modificarse en lesiones cerca de clitoris, uretra o
ano.

> ABLACION CON LASER

» Es aceptable cuando no se sospecha de cancer.

¢ Puede usarse en lesiones simples, multifocales, o confluyentes.

e Tiene mayor riesgo de recurrencia que el tratamiento con excision.

e El tratamiento de la VIN con laser requiere de la destruccion de las células
a través de todo el espesor del epitelio.

e En zonas de cabello, el laser produce destruccion de los foliculos los cuales
pueden contener VIN y se pueden extender 3mm o mas.

e La ablacién de la piel sin pelo debe extenderse a través de la dermis hasta
2mm.

» TERAPIA MEDICA

e Aplicacién topica de imiquimod 5% es efectivo, aunque no ha sido aprobado
por la FDA.

e 3 veces a la semana sobre el area afectada por 12 a 20 semanas y con un
seguimiento vulvoscopico a las 4-6 semanas posteriores.

e Lesiones residuales requieren tratamiento quirurgico.

» Efectos adversos: eritema y dolor vulvar.

La recurrencia post tratamiento es 30-50% con todos los tipos de tratamientos y se
ve aumentado en excisiones con margenes positivos "2

Las mujeres con VIN deben considerarse con riesgo de recurrencia de VIN o con
riesgo de cancer vulvar durante toda la vida. Después de la resolucion, se debe
monitorizar a los 6 meses, posteriormente a los 12 meses y anualmente. "'?

La inmunizacién con vacuna VPH cuadrivalente ha demostrado un decremento en
el riesgo de VIN *7
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JUSTIFICACION:

Dado que la incidencia de la neoplasia intravulvar se ha incrementado y se
encuentra cada vez en edades mas tempranas, lo que repercute en la esfera
psicoldgica y sexual sobre todo si se realiza vulvectomia. El presente estudio esta
encaminado a valorar el uso de los diferentes tratamientos de la neoplasia
intraepitelial vulvar como son el uso de imiquimod local, vaporizacién, reseccion
amplia y vulvectomia y su grado de efectividad terapéutica en el Hospital de
Ginecoobstetricia 3 del IMSS Dr. Victor Manuel Espinosa de los Reyes Sanchez,
ya que no existen estudios al respecto en esta unidad.

No se cuenta actualmente con normas o lineamientos en la literatura para el
tratamiento de la Neoplasia Intraepitelial Vulvar, por lo que nuestro estudio puede
servir para implementar una guia para el tratamiento de NIV en nuestro hospital.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

La incidencia de la Neoplasia Intravulvar, la cual representa un 5% de todos los
canceres, esta aumentando paulatinamente con la promiscuidad sexual y el
tabaquismo.

La literatura indica diversos tratamientos cruentos tal como la Vulvectomia, la cual
repercute en la autoestima de la paciente, asi como en su relacion de pareja, por
lo que es primordial buscar alternativas de tratamiento igualmente efectivas y
menos agresivas. En nuestro hospital se ofrece generalmente como primera
alternativa de tratamiento para la lesion de bajo grado el imiquimod y la
vaporizacién; a la lesion de alto grado le realizamos reseccion amplia y a la
displasia severa persistentes y el cancer in situ se tratan con vulvectomia. Con el
presente estudio se valorararon los resultados que tienen cada uno de los
diferentes tratamientos en nuestro Hospital.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Qué resultados se obtienen con los diferentes tratamientos para la neoplasia
intraepitelial vulvar, en cada una de sus etapas?

Objetivo general:

Evaluar los resultados de los diferentes tratamientos para la neoplasia intraepitelial
vulvar, en cada una de sus etapas.

Objetivo especifico:

1. Determinar el tratamiento mas exitoso con respecto a la neoplasia
intrepitelial vulvar

2. Determinar la frecuencia de recurrencia, persistencia o preogresion en la
neoplasia intraepitelial vulvar de acuerdo al tratamiento recibido y la etapa
inicial.

Hipotesis:

Los resultados a los tratamientos, son variables y se relacionan con la etapa de la
Neoplasia Intraepitelial Vulvar.

Material y métodos:

Lugar: El estudio se realiz6é en la Unidad Médica De Alta Especialidad, Hospital de
Ginecoobstetricia No. 3, del Centro Médico Nacional La Raza (UMAE HGO No.3
DE CMN La Raza) en el servicio de Ginecologia, Clinica de Displasias, el cual
pertenece al tercer nivel de atencion del Sistema Nacional de Salud

Universo de trabajo: Pacientes atendidas en la UMAE HGO No.3 CMN La Raza
“Dr. Victor Manuel Espinoza De Los Reyes Sanchez”.

Poblacién: Pacientes atendidas en el servicio de Ginecologia de la UMAE HGO 3
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Muestra: Quedé integrada por todas las pacientes con diagnoéstico de Neoplasia
intraepitelial vulvar tratadas del 1° de Enero al 31 de diciembre del 2010 y con
seguimiento a un afio 0 mas, posterior al tratamiento.

Muestreo No probabilistico de casos consecutivos.

Disefo: Estudio observacional, analitico, transversal y retrospectivo

CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion:

Que cuenten con diagndstico histopatolégico del Neoplasia Intraepitelial Vulvar

Pacientes con diagnéstico histopatolégico de neoplasia intraepitelial vulvar
tratadas desde el 1° de Enero del 2010 al 31 de Diciembre del 2010.

Neoplasia intraepitelial vulvar de cualquier grado o categoria y extension.
Que hayan tenido seguimiento en esta unidad por un afno, posterior al tratamiento
Mujeres de cualquier edad

Que se cuente con expedientes con informacién completa

Criterios de exclusion:

Pacientes previamente tratadas en otra unidad.
Pacientes que no completaron el tratamiento

Pacientes que no acudieron a citas de seguimiento

Criterios de eliminacion:

No existen para este protocolo.

13



VARIABLES DE ESTUDIO:
Neoplasia intraepitelial vulvar

Definicién conceptual: La NIVA es una variedad de cambios progresivos que se
inician como una lesion escamosa intraepitelial que puede terminar en un
carcinoma invasor. Estos cambios, confinados al epitelio escamoso por arriba de
la membrana basal, se caracterizan por proliferacion celular, maduracion anormal,

crecimiento nuclear y atipia.

Definicién operacional: Diagnéstico confirmado por reporte histopatolégico.
Tipo de variable: Cualitativa.
Escala de medicion: nominal

Unidad de medicion: NIVu I, NIVu I, NIVu lll

Tipo de tratamiento

Definicién conceptual: es un conjunto de medios que se utilizan para aliviar o curar
una enfermedad, llegar a la esencia de aquello que se desconoce o transformar
algo. El concepto es habitual en el ambito de la medicina

Definicién operacional: Manejo dado a la paciente, registrado en el expediente.

Electrocirugia, es el uso de corriente eléctrica de radiofrecuencia con el fin de
incrementar la temperatura celular, vaporizar o coagular o extirpar tejidos.

Imiquimod: Estimulador topico de la respuesta inmune con efecto antitumoral.
Tipo de variable: Cualitativa
Escala de medicion: Nominal

Unidad de medicion: Imiquimod, electrocirugia . (ANEXO 1)
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Recurrencia

Definicidn conceptual: Manifestacion o aparicion repetida de algo, en este caso de
displasia intraepiteial vulvar.

Definicion operacional: Se encuentra la presencia de recurrencia posterior a
estudio histopatologico con 1er control cito-colposcdopico negativo y posteriormente
1 positivo.

Tipo de variable: Cualitativa
Escala de medicion: Nominal dicotémica

Unidad de medicion: SI O NO

Persistencia

Definicion conceptual: Presencia de neoplasia intraepitelial vulvar en la primera
vulvoscopia postratamiento

Definicion operacional: Se determina la presencia de lesion posterior a estudio
histopatoldgico con 1er control vulvocolposcopico positivo.

Tipo de variable: Cualitativa
Escala de medicion: Nominal dicotdmica

Unidad de medicion: SI O NO

Progresion:

Definicién conceptual: Cuando la persistencia o recurrencia tienen un grado mayor
al inicial.

Definicién operacional: Se determina por la presencia de progresion de la lesion a
un grado mayor al inicial postratamiento.

Tipo de variable: Cualitativa
Escala de medicion: Nominal dicotémica

Unidad de medicion: SI o NO

15



Métodos

Se utilizé la base de datos de consulta externa del servicio de Ginecologia
identificando a todas las pacientes con diagnostico de NIV, posteriormente se
buscé los expedientes clinicos impresos o electrénicos para obtener la siguiente
informaciéon: nombre, numero de afiliacion, antecedentes ginecoobstétricos,
antecedentes patoldgicos, resultados de patologia , tipo de tratamiento utilizado,
persistencia, recurrencia o progresion a los 6, 12 meses. La informacion se
capturé en formato elaborado ex profeso, posteriormente se llevd a cabo el
proceso de informacién por la base de datos de SPSS VERSION 20.

Analisis de Datos:

Se utilizé la estadistica descriptiva con medidas de tendencia central y de
dispersion, porcentajes y chi cuadrada. El andlisis se realizd empleando el
programa SPSS VERSION 20

16



RESULTADOS

Se llevo a cabo un estudio de tipo observacional, descriptivo y retrospectivo.

Se revisaron 37 expedientes y se incluyeron unicamente 31 pacientes en nuestro
estudio debido a que 6 pacientes ya encontrandose en tratamiento no acudieron a
revision ni seguimiento de citas.

Se incluyé un total de 31 pacientes, de las cuales ingresaron al hospital 18
pacientes con diagndstico de NIVu |, 7 pacientes con NIVu Il y 6 pacientes con
NIVu lll. Tabla 1.

Tabla 1. DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO AL INGRESO

NIVu | NIVu I NIVu lll

Diagnostico n=31 18 (58.1%) 7 (22.6%) | 6 (19.3%)

El promedio de edad de las pacientes incluidas en el estudio fue de 55.1 afos *
12.7 afos. Con una edad minima de 30 afios y una maxima de 77 afos.

El promedio de edad del inicio de vida sexual activa de las pacientes fue de 19.6
afos + 3.8 afos . Con una edad minima de 13 afios y una maxima de 34 afios.

El 74% de las pacientes tuvo de 1 a 2 parejas sexuales y el 26% de 3 a 4 parejas
sexuales.

El total de pacientes en nuestro estudio con diagnéstico de Neoplasia Intraepitelial
Vulvar asociado a Virus del Papiloma Humano fue de 24 (77.4%) pacientes.

Con base a la mediana de edad que es 56 se analizd si habia alguna asociacién
estadisticamente significativa con la presencia o no de VPH en las lesiones de
NIVu encontrando que tanto con la Chi*> de Pearson como con el Estadistico
exacto de Fisher la diferencia no fue estadisticamente significativa. Tabla 2.
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Tabla 2. PRESENCIA DE VPH DE ACUERDO A LA EDAD DE PACIENTES CON NIVU

Virus del Papiloma Humano
Sl NO Total
56 afios o menos 15 2 17
Edad 88.20% 11.80% 100%
57afos o més 9 5 14
64.30% 35.70% 100%
Total 24 7 31
77.40% 22.60% 100%

Se registro que 21 (67.7%) pacientes tenian el antecedente de diagndstico de NIC
o Cancer Cervicouterino.

El sintoma mas frecuente en las pacientes portadoras de NIVu fue el prurito en un
51.6% como unico sintoma, seguido por el ardor acompafado o no de otros
sintomas como el dolor y prurito en un 19.3%. Y del total de pacientes el 19.4 %
negaron presentar sintomas. Gréafica 1.

Grafica 1. SINTOMATOLOGIA
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En 24 (77.4%) pacientes la variedad de presentaciones clinicas incluyé nédulos de
tipo hiperqueratésico, pigmentadas, verrucosas, con cambios eritematosos y
blanquecinos. Y en 7 (22.6%) de las pacientes no hubo alteraciones dérmicas
vulvares. Grafica 2.

Gréfica 2. ALTERACIONES DERMICAS VULVARES
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Las comorbilidades se dividieron en 2 grupos: un grupo de pacientes con
alteracion en el sistema inmune incluyéndose pacientes con DM 2, PTI, con
transplante renal, LES, Hipotiroidismo y con tabaquismo positivo que correspondio
al 51.6%; Y un segundo grupo con pacientes sin comorbilidades (sin alteraciones
de la inmunidad) correspondi6 48.4%. En este estudio no se corroboré asociacién
de comorbilidad inmunoldgica y el resultado final en cuanto a curacién o
persistencia. Grafica 3.

Grafica 3. COMORBILIDAD CON INMUNIDAD ALTERADA

Dia%néstico
inal

W Curacion

[ Persistencia

Recuento

Inmunidad alterada Inmunidad NO alterada

19



Se compard el resultado final de curacion o persistencia con respecto a la
presencia de comorbilidad inmunoldgica y no hay asociacion estadisticamente

significativa al analizarla mediante la prueba de X?.

Las pacientes estudiadas recibieron de 1 a 3 tratamientos a base de Imiquimod,
Esferolisis, Reseccion amplia de vulva y Vulvectomia.

Los resultados del primer tratamiento otorgado fueron los siguientes:

» Se obtuvo un 40% de curacién con la reseccion amplia de vulva, el cual fue
aplicado a dos pacientes con NIV |, una paciente con NIV |l y dos paciente
con NIV III.

» Se observé una curacién del 35.3% con el imiquimod aplicado a 14
pacientes con NIV |, dos pacientes con NIV Il y un paciente con NIV IIl.

» Se reportd un 25% de curaciéon en pacientes tratadas con esferolisis que
incluia una paciente con NIV | y tres pacientes con NIV llI.

» No se obtuvo ninguna curacion con la vulvectomia como primer tratamiento
el cual fue aplicado a 3 pacientes con diagnostico de alto grado NIV 1ll y 1
paciente con NIV Il y una paciente con NIV | (la cual tenia lesiones muy
amplias y no toler6 el esquema con imiquimod ofrecido a la paciente en dos
ocasiones). Cabe aclarar que las 5 pacientes persistieron con lesiones
localizadas en region perineal y 4 de ellas con lesiones de menor grado
Tabla 3.

Tabla 3. CURACION DE ACUERDO A TERAPEUTICA EMPLEADA EN EL PRIMER
TRATAMIENTO

En
Curacién  Persistencia NIVul NIVull NIVulll Seguimiento

Diagnéstico post
primer tratamiento

n=31

Imiquimod (17) 6 (35.3%) 11 (64.7%) 10 0 1 0
esferolisis  (4) 1 (25%) 3 (75%) 2 1 0 0
Reseccién amplia de

vulva (5) 2 (40%) 3 (60%) 2 1 0 0
Vulvectomia (5) 0 5 (100%) 4 0 1 0
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De las 31 pacientes, 18 ameritaron un segundo tratamiento ya que presentaban
persistencia de NIV. Los resultados fueron los siguientes:

» Se obtuvo un 55.6% de curacion con imiquimod administrado a 9 pacientes,
de las cuales 8 tenian NIV | y una paciente NIV Il (la cual ya habia sido
previamente tratada con vulvectomia persistiendo el mismo grado de
lesion).

> El 50% de las pacientes presentaron curacion con la reseccion amplia de
vulva. De éstas 1 paciente contaba con diagnéstico de NIV | (previamente
con NIV Il tratada con imiquimod) y 1 paciente con NIV Ill (previamente
también con NIV Il tratada con imiquimod).

» ElI 50% de las pacientes presentaron también curacién pero con la
vulvectomia como segundo tratamiento. De éstas 1 paciente contaba con
diagndstico de NIV | y otra con NIV Il (ambas pacientes previamente
cursaban con diagndstico de NIV |ll manejadas ambas con reseccion
amplia de vulva).

> El 40% de las pacientes presentaron curacién con esferolisis. De éstas las
5 pacientes tenian NIV | (previamente cursaron con NIV | y habian sido
tratadas con imiquimod). Tabla 4.

Tabla 4. CURACION DE ACUERDO A TERAPEUTICA EMPLEADA EN EL SEGUNDO
TRATAMIENTO

Curacién Persistencia  NIVul NIVull NIVulll En Seguimiento
Diagnéstico post
segundo tratamiento
n=18
Imiquimod  (9) 5 (565.6%) 4 (44.4%) 2 1 1 3
esferolisis  (5) 2 (40%) 3 (60%) 3 0 0 0
Reseccién amplia de
vulva (2) 1 (50%) 1 (50%) 1 0 0 1
Vulvectomia (2) 1 (50%) 1 (50%) 0 1 0 0
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Se encontrd que 8 pacientes de las 31 incluidas en el estudio, ameritaron un tercer
manejo. Los resultados fueron los siguientes:

» Se obtuvo una curaciéon del 100% con el tratamiento de vulvectomia en una

paciente con NIV | (la paciente tenia previamente diagnostico de NIV Il ya
tratada anteriormente con imiquimod y reseccion amplia de vulva).

Se obtuvo una curacién del 33.3% (una paciente con NIV I) con esferolisis;
previamente con diagndstico histopatolégico de NIV | en dos ocasiones,
tratada en primer lugar con esferolisis y posteriormente con imiquimod.

Y el 66.7% (dos pacientes) que persistieron con esferolisis fueron: una
paciente con NIV |, quién tuvo diagnostico previo de NIV | tratada en primer
lugar con reseccion amplia y posteriormente con imiquimod y, la otra
paciente con NIV | la cual tuvo diagnostico previo de NIV |l tratada la
primera ocasion con esferolisis y posteriormente con diagnostico de NIV |
manejada con imiquimod.

No hubo curacién en ninguna de las 4 pacientes tratadas con Imiquimod, de
éstas 3 pacientes tenian diagnostico de NIV | y una paciente de NIV II; las
cuatro persistieron con mismo diagnostico histopatolégico después del
tercer tratamiento. Tabla 5.

Tabla 5. CURACION DE ACUERDO A TERAPEUTICA EMPLEADA EN EL TERCER
TRATAMIENTO

Curacién Persistencia NIVul NIVull NIVulll En Seguimiento
Diagnéstico post
tercer tratamiento n=8
Imiquimod  (4) 0 4 (100%) 2 1 0 5
esferolisis  (3) 1 (33.3%) 2 (66.7%) 1 1 0 2
Reseccién amplia de
vulva (0) 0 0 0 0 0 0
Vulvectomia (1) 1 (100%) 0 0 0 0 0

22



CONCLUSIONES

¢ En las pacientes estudiadas las lesiones de bajo grado (NIV |) fueron las
mas frecuentes. Durante el periodo de estudio las pacientes ameritaron de
uno a tres tratamientos con lo cual la mayoria curo.

¢ La comorbilidad que afecta la respuesta inmunoldgica no se asocid
significativamente al resultado de curacién o persistencia.

4 La tendencia de la Neoplasia Intraepitelial Vulvar posterior al tratamiento
fue disminuir en cuanto a estadio histopatolégico o a mantenerse sin
cambio de estadio.

¢ De las 31 pacientes estudiadas ninguna tuvo recurrencia ni progresion de
los estadios después de los tratamientos.

4 Independientemente del grado de lesion desde el primer tratamiento se
observa que existe una tendencia elevada de la Neoplasia Intraepitelial
Vulvar a persistir. Las lesiones que mas persisten son las de bajo grado.

¢ El 58% de las pacientes requirieron un segundo tratamiento y un 26% un
tercer tratamiento. Quedando aun 6 pacientes con persistencia, teniendo
que mas del 50% de las pacientes ameritan mas de un tratamiento

4 Las pacientes que ameritaron un segundo tratamiento tuvieron un mayor
porcentaje de curacion vs persistencia (55.6% vs 44%) con el imiquimod

4 Con el tercer tratamiento se documentd una mejor respuesta con la
vulvectomia 100% (1 paciente) y en segundo lugar con la esferolisis 33.3%
(1 paciente). Por otro lado se registra una persistencia del 100% (4
pacientes) posterior al imiquimod debido a que las lesiones eran muy
extensas y/o no hay buen apego al tratamiento por parte de las pacientes.

La NIV Es una patologia atipica dado que no sigue un patrén caracteristico a los
demas tumores del aparato reproductor femenino, tampoco existe guias o
lineamientos técnicos especificos por las caracteristicas propias de la patologia
vulvar, tampoco hay suficiente literatura sobre la misma por lo que constituye todo
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un reto su manejo lo que se hace necesario llegar a un consenso para tener
estrategias claras tanto preventivas como curativas. Asi mismo se debe
concientizar sobre la necesidad de hacer una revisién ginecolégica completa , ya
que se ha minusvalorado el diagnostico tanto por falta de conocimiento de esta
patologia por médicos de primer contacto, como por falta de experiencia de
médicos especialistas para su tratamiento adecuado. Se hace necesario mas
investigacion al respecto ya que es una patologia cada vez mas frecuente y que
no se le ha dado la relevancia e importancia debida.
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ANEXO 1. DEFINICIONES.

IMIQUIMOD: Estimulador tépico de la respuesta inmune con efecto antitumoral.
Induce la respuesta inmune natural del paciente. Tratamiento no ablativo, no
traumatico, que no deja secuelas ni cicatrices, con alto perfil de tolerancia.

Eficaz en el tratamiento de verrugas producidos por el Virus del Papiloma Humano
y para el tratamiento del Cancer de la Piel.

ELECTROCIRUGIA: La electrocirugia es la aplicacién de electricidad por medio
de radiofrecuencia sobre un tejido para obtener un efecto clinico deseado,
principalmente, cortar el tejido. Esta electricidad genera calor en el mismo tejido,
es decir, no es necesario aplicar calor desde una fuente externa para calentar el
tejido sino que la electricidad hace que el tejido se caliente debido a su propia
impedancia.

El circuito completo de una unidad de electrocirugia estd compuesto por el
generador, un electrodo activo, el paciente, y un electrodo de retorno del paciente.
El tejido del paciente genera una impedancia y los electrones al vencerla generan
calor.

Generador electroquirurgico de radio frecuencia: Es la fuente de la corriente de
electrones y el voltaje. Es un generador de alta potencia y alta frecuencia.

Electrodo activo: Tiene un éarea de seccion transversal muy pequefia. Esta
disefiado en forma de herramienta para que pueda ser manipulado por el cirujano.

Electrodo de retorno del paciente: Su funcidon es remover corrientes desde el
paciente de manera segura. El calor debe ser disipado por el tamano y la
conductividad del electrodo. Generalmente es una superficie metalica pero
actualmente se esta reemplazando por un electrodo adhesivo desechable.

En electrocirugia, se puede presentar dos efectos: destruccion del tejido debido a
la ebullicién o, producir coagulacién con el fin de dar cese al sangrado, esto es
causado por las corrientes transmitidas por el electrobisturi.

Estos dos efectos permiten obtener tres diferentes procesos sobre el tejido:

Corte: El calor intenso generado en el sitio quirargico por periodos cortos de
tiempo y la produccién de una concentracion de corriente maxima termina
vaporizando el tejido. Lo que sucede es que al calentarse mucho el tejido de
manera no gradual, el agua de las células se evapora y se forma vapor de agua, lo
que hace que las células se desintegren, produciendo una destruccion de tejido.
En el corte quirdrgico se deben utilizar electrodos de contacto lo mas cortante y
delgados posible. La temperatura de contacto y el vapor sobrecalentado producido
aseguran la esterilizacion del corte.
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Desecacioén: Es producida por un electrodo de bajo amperaje en contacto directo
con el tejido. Se logra mas eficientemente con la corriente de corte, cuando se
toca el tejido con el electrodo la corriente se reduce y se genera menos calor por
lo que no ocurre el corte, las células se secan y se forma un coagulo en lugar de
vaporizarse y explotar. Las ventajas de coagular con la corriente de corte es que
se utiliza mucho menos voltaje. Los aparatos que incluyen salida micro bipolar
pueden realizar desecaciones sin chispas, lo que es ideal para ciertas
aplicaciones.

Fulguracién: También llamada carbonizacion de los tejidos, se da a temperaturas
mayores a 200°C. Es producida por un electrodo de bajo amperaje ubicado a
distancia del tejido, en este proceso el tejido se carboniza superficialmente por un
arco de alto voltaje debido a la corriente. Lo que sucede es que se disminuye el
calor transmitido a los tejidos, con el fin de que hiervan en sus propios liquidos y
formen un coagulo sobre un area amplia, reduciendo asi el ciclo de trabajo. La
corriente aplicada a través de la pared celular hace que los cationes y aniones
intracelulares oscilen en el citoplasma y eleven la temperatura de la célula y las
proteinas celulares se desnaturalizan y ocasionan la coagulacién. Para dispersar
la energia, se utilizan electrodos de gran superficie de contacto y con ligeros
torques sobre los tejidos.
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ANEXO 2. HOJA DE CAPTURA DE DATOS

DESCRIPCION DE LOS RESULTADOS DEL TRATAMIENTO DE LA
NEOPLASIA INTRAEPITELIAL VULVAR CON IMIQIMOD Y ESFEROLISIS

Nombre: Edad:
NSS Fecha:
Diagnéstico:

Tratamiento realizado:

Comorbilidad asociada:

Historia de NIC o cancer cervical concomitante

Tabaquismo

Inicio de vida sexual

Numero de parejas sexuales

Condilomatosis genital

Prurito, ardor y dispareunia

Ha presentado lesiones palpables o cambios de coloracion vulvar

Engrosamiento de piel o tumoraciones

Papanicolaou

Colposcopia

Biopsia 1er
control

Biopsia 2do
control

28



CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

El presente estudio no requirié carta de consentimiento informado ya que se
tratd6 de un estudio retrospectivo y toda la informacion se obtuvo del
expediente clinico.
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