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Caso e Tratamento

Neoplasia Intra-epitelial Grau Il da Vulva e da Regido Perianal
Tratada com Vulvectomia Superficial; Relato de Caso

High-grade Vulvar and Perianal Intraepithelial Neoplasia Treated with
Skinning Vulvectomy: A Case Report

Walquiria Quida Salles Pereira Primo, Margarida Helena Serejo Machado
Etelvino de Souza Trindade, Paulo Arlindo Polcheira
Miriam Helena Hoechl Abreu, Dunya Bachour Basilio

RESUMO

A neoplasia intra-epitelial vulvar grau IIl (NIV IIl) se manifesta de modo visivel, portanto, acessivel
a bidpsia e, por conseguinte, ao diagndstico histolégico. Ha duas formas precursoras do
cancer vulvar: a NIV associada ao papiloma virus humano (HPV) e a NIV associada ao liqguen
simples cronico, hiperplasia de células escamosas e liquen escleroso, ndo tratados. Porém,
pode existir sobreposicdo das duas formas. O termo papulose bowendide, apesar de ser
desencorajado, define uma das formas clinicas da NIV, que se apresenta como lesées
pigmentadas, verruciformes, papulares e multiplas. A NIV Il esta associada com HPV em mais
de 80% dos casos e em 40% das vezes, nota-se envolvimento perianal. O seu tratamento é
muito dificil e pode ocorrer recorréncia em qualquer tempo e por muitos anos. Embora néo
exista tratamento padrao definido, os trabalhos apontam para a cirurgia, respeitando margem

de seguranca, como o mais adequado.

PALAVRAS-CHAVE: Neoplasia intra-epitelial vulvar (NIV). Neoplasia intra-epitelial perianal.

Vulvectomia.

Introducao

A incidéncia da neoplasia intra-epitelial
vulvar (NIV) quase duplicou nas ultimas duas dé-
cadas, passando de 1,2 a 2,1/100.000 mulheres-
ano, podendo se desenvolver em qualquer idade’.

A etiopatogenia da NIV pode ser viral e nao
viral. Quando acomete pacientes entre 35 e 55
anos esta mais freqiientemente relacionada ao
papilomavirus humano (HPV), mas em pacientes
com idade superior a 55 anos, geralmente esta
associada a processo inflamatorio cronico (liquen
simples cronico e/ou liquen escleroso e/ou hiper-
plasia de células escamosas), podendo coexistir
com o HPV2,
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A importancia em se conhecer a histéria
natural da NIV esta em prevenir o cancer de vulva
e de se evitarem cirurgias radicais para o seu tra-
tamento. Quando o HPV esta envolvido no inicio
do desenvolvimento da neoplasia, esta pode evo-
luir para multicentricidade. Os tipos de HPV mais
encontrados sao os 16, 31 e 33%. O tabagismo é
fator de risco importante para o desenvolvimento
do cancer de vulva®.

O liquen escleroso € doenca cronica que sur-
ge principalmente no periodo peri e pés-menopausa
(média de 54 anos), contudo pode aparecer em ou-
tras fases da vida. A etiologia nao & conhecida. Varios
fatores tém sido implicados na sua génese, como
fatores genéticos, hormonais, imunolégicos e locais®.
Apesar de nao ser lesdo pré-maligna, 3% das porta-
doras podem desenvolver carcinoma de vulva. Os
sintomas mais comuns sdo: prurido, ardéncia e
dispareunia. Essa doenca pode ser a base para o
surgimento do liquen simples cronico, assim como,
da candidiase, do diabete melito, da NIV, etc®.

O diagnéstico das NIVs se faz por meio da
biopsia, havendo trés tipos histopatologicos:
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basaléide (indiferenciado), verrucoso (condiloma-
toso) e bem diferenciado (simples), com comporta-
mentos biolégicos diferentes®. A NIV classica, que
corresponde aos tipos histolégicos basaléide e
verrucoso, tem envolvimento multifocal,
multicéntrico, acomete pacientes mais jovens e
em 53 a 90% dos casos ha associacao com o HPV.
A NIV simples, tipo histologico bem diferenciado,
ocorre em mulheres na pos-menopausa e geral-
mente nao esta associada ao HPVS.

O termo papulose bowenodide, apesar de ser
desencorajado, define uma das formas clinicas da
NIV mais comum. Apresenta-se como lesdes
pigmentadas, verruciformes, papulares, multiplas
e esta associada a presenca do DNA do HPV. A fai-
xa etaria mais frequiente esta entre 30 e 50 anos.
Cerca de 60 a 80% das pacientes sao tabagistas?®.

A NIV pode regredir espontaneamente ou
apo6s remocao cirurgica incompleta e pode per-
sistir ou, quando nao tratada, progredir para o
cancer invasivo?. Segundo Pala et al.”, pode ha-
ver regressao espontanea da forma clinica
papulose bowenoéide em até 20% dos casos. No
estudo de Basta et al.?, a regressao da NIV I e
NIV II foi de 34,7% dos casos e a progressao para
cancer invasivo, de 26,4%. Esses autores afir-
maram que o tipo histologico basaldide e bem
diferenciado das lesdes parece progredir mais
freqientemente para o carcinoma invasivo. Para
Jones e Rowan®, o tempo médio de regressao es-
pontanea de NIV II e III foi de 9,5 meses, num
estudo realizado com quatorze pacientes, entre
15 e 27 de idade, enquanto aguardavam o trata-
mento. Apesar de as lesdbes com essas caracte-
risticas terem evolucao benigna, o cancer de
vulva ocorre em 2,6% dos casos®.

A maioria das lesoes (75 a 85%) se localiza
em areas sem pélos, em 30% dos casos sao
multifocais e estdo associadas com neoplasia
intra-epitelial perianal em 40% dos casos?. Ou-
tros autores afirmam que 70% das NIVs sao
multifocais!®. A freqiiéncia da multicentricidade
diminui com a idade’*!!. O comportamento da NIV
III é diferente da neoplasia intra-epitelial cervical
grau III (NIC), e a progressao dessas lesdes para
cancer invasivo € de 2 a 4% e 12 a 36%, respecti-
vamentel!l. O sintoma mais freqiiente é o pruri-
do vulvar de grau variado, em cerca de 60 a 70%
das pacientes!®.

O objetivo deste relato & avaliar o tratamen-
to cirargico da NIV III e da neoplasia intra-epitelial
perianal grau III. O tratamento realizado foi
vulvectomia superficial sem enxerto, que consis-
te na remocao da pele com as lesdes, num plano
relativamente avascular entre a derme e o tecido
subcutaneo, com a preservacao do tecido subcu-
taneo e do clitoris’?.

NIV III

Relato de Caso

Paciente MCSM, 58 anos, branca, natural do
Rio de Janeiro, casada. Menarca aos nove anos. Ini-
cio da vida sexual aos quinze anos, referindo ter tido
dois parceiros e ser nulipara. Refere uso de anticon-
cepcional oral hormonal por sete anos. Menopausa
aos cinquenta anos e desde entdo vem usando tera-
pia de reposicdo hormonal. E tabagista (sete cigar-
ros por dia) desde vinte e oito anos de idade. Os an-
tecedentes patologicos sao: diabete melito, hiperten-
sdo arterial e obesidade, controlados. E acompanha-
da pelo cardiologista e endocrinologista. Nega pas-
sado de doenca sexualmente transmissivel. A pri-
meira consulta foi realizada em agosto de 2002, no
servico de Ginecologia Oncologica do Hospital de Base
do Distrito Federal.

A queixa principal era prurido de longa data
e ardéncia vulvar ha cinco meses, que a impedia
de dormir bem, associado a presenca de “manchas
escuras” na vulva. Diante desse quadro, decidiu
procurar assisténcia meédica.

O exame fisico geral era normal. No exame
ginecolégico foi constatada a presenca de multiplas
lesoes, isoladas e confluentes, hiperqueratinizadas,
pigmentadas, com bordas bem definidas, papulares,
envolvendo os grandes labios e regido perianal. A
maior concentracao das lesoes se localizava na re-
gido superior dos grandes labios. A pele vulvar se
encontrava com aspecto palido, com poucos pélos e
foi observado o apagamento dos pequenos labios,
sugerindo liquen escleroso e/ou liquen simples cro-
nico (Figura 1).

Figura 1 - Exame da vulva e da regido perianal: presenca de multiplas lesdes
pigmentadas, hiperqueratinizadas e papulares. A pele apresenta-se pélida, com poucos
pélos e verifica-se 0 apagamento dos pequenos labios.

284

RBGO-v.25,n°4,2003



Primo et al

O resultado da colpocitologia foi normal. Foi
realizada colposcopia de todo o trato genital inferior,
sendo observado orificio externo do colo do utero
circular, sem muco. A juncdo escamocolunar si-
tuava-se no nivel do orificio externo do canal
cervical. O teste do acido acético a 5% e o teste de
Schiller foram negativos no colo do ttero. Vagina
sem alteracoes. Na vulva observaram-se lesoes
pigmentadas, hiperqueratinizadas, papulares iso-
ladas e coalescentes. O teste com o acido acético
foi positivo na regido superior dos grandes labios,
sendo mais intenso na regido superior a esquer-
da. Na regido perianal havia lesées com as mes-
mas caracteristicas das lesoes vulvares, mas em
menor quantidade e isoladas. A anuscopia com
acido acético a 2% foi negativa. A bidpsia foi reali-
zada de acordo com a gravidade colposcopica: dois
fragmentos da vulva e um da regido perianal.

O material para captura hibrida foi colhido do
colo, fundo de saco, vulva e anus com os seguintes
resultados: colo/fundo de saco vaginal - RLU/PCA
(unidade de luz relativa/controles positivos para
virus do grupo I) = 0,37 e RLU/PCB (unidade de luz
relativa/controles positivos para virus do grupo II)
= 0,43; vulva - RLU/PCA = 0,25 e RLU/PCB = 1,24,
e anus - RLU/PCA = 0,33 e RLU/PCB = 0,87.

O resultado da biopsia foi neoplasia intra-
epitelial grau III da vulva e da regiao perianal. Com
esse resultado foi programado o tratamento cirar-
gico para outubro de 2002.

A cirurgia realizada foi vulvectomia super-
ficial com preservacao do clitéris. As lesdes rema-
nescentes na regido perianal foram fulguradas. A
cirurgia consistiu na retirada da pele na juncao
da derme com o tecido subcutaneo, sem enxerto
(Figuras 2, 3, 4, 5).

Figura 2 - Realizagdo da incisdo na margem externa dos grandes labios.

NIV III

Figura 3 - Realizacdo da incisdo na margem interna dos pequenos I&bios, com
preservagéo do clitoris.

Figura 4 - Retirada da pele. Tecido subcutaneo preservado.

No pés-operatorio a paciente referiu dor na
regido perianal, sem outras anormalidades. Re-
cebeu alta hospitalar no terceiro dia.

O resultado do histopatologico da peca ope-
ratoria foi grau III, com margens comprometidas
e com aspecto basaldide; liquen simples cronico e
neoplasia intra-epitelial grau III da regiao perianal
(Figura 6).

RBGO-v.25,n°4,2003

285



Primo et al

¢ i i Broee .
Figura 5 - Aspecto da &rea operada apds suturas.

basaloide e liquen simples cronico (| .

No quadragésimo quinto dia do pos-operato-
rio a paciente ndo apresentava nenhum sintoma
e referiu o desaparecimento completo do prurido
genital, que a incomodava ha anos, demonstran-
do grande satisfacao pelo resultado clinico e esté-
tico da sua cirurgia. No exame ginecologico nao
foi constatada lesdo macroscopica e a vulvoscopia
estava normal (Figura 7).

O seguimento foi programado para cada trés
meses até completar um ano, e apés com retorno
de seis em seis meses. A paciente continua o
acompanhamento e sem alteracdes ginecologicas
até o momento. A ultima avaliacdo foi realizada
em marco de 2003.

NIV III

Figura 7 - Pos-operatorio no 452 dia.

Discussao

Atualmente, aceitam-se duas origens dife-
rentes para as NIVs. Uma ocorre em pacientes
mais jovens, com fatores de risco semelhantes
aqueles associados com a neoplasia intra-epitelial
cervical (HPV, tabagismo e multiplos parceiros
sexuais). A outra ocorre em pacientes mais ve-
lhas, com histéria de prurido vulvar por muitos
anos ou associados!.

A historia natural e a associacdo da NIV e
do cancer do trato genital inferior com HPV tém
sido estudadas. Demonstrou-se ser a presenca de
HPV fator necessario, mas nao suficiente®>!!. O
DNA do HPV foi encontrado em 53 a 90% das NIVs
classicas e o tipo mais frequente foi o HPV 16!,
Para o desencadeamento dos processos
oncogénicos a presenca de co-fatores se impde.
Verificou-se interacdo importante entre o taba-
gismo e histéria de longa data de verrugas
genitais?*. Nao esta ainda claro se as doencas
como diabete melito, obesidade e hipertensao ar-
terial representam fatores de risco independen-
tes para o cancer de vulva ou meramente coexis-
tem devido a idade®.

No presente caso, a paciente apresentava
liquen simples cronico associado com liquen
escleroso (diagnoéstico clinico), NIV III com aspec-
to basaloide e HPV. Apesar de a carga viral estar
muito baixa no exame de captura hibrida, o resul-
tado histopatologico mostrou a presenca do efeito
citopatico viral. O HPV e o liquen escleroso sao dois
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fatores de risco para o desenvolvimento do cancer
de vulva, assim como o tabagismo e a doenca
multifocal. Cerca de 80% dos canceres de vulva
em pacientes mais velhas estdo associados ao li-
quen escleroso e/ou liquen simples cronico e/ou
a hiperplasia de células escamosas nao tratados®.

A presenca do DNA do HPV foi constatada em
21% dos casos de canceres escamosos invasivos
bem diferenciados, em 75% das lesdes invasivas
com morfologia basaloide e em 100% das lesdes
invasivas verrucosas!'®.

Carlson et al.!* analisaram sessenta casos
de carcinoma escamoso de vulva, enfatizando as
alteracoes da pele adjacente a neoplasia, e cons-
tataram a presenca de liquen simples créonico em
82% dos casos, de liquen escleroso em 65%, de
liquen simples cronico e liquen escleroso em 77%
e de NIV III no campo do liquen escleroso em 43%
dos casos estudados.

Sykes et al.'®, ao correlacionarem o achado
da colposcopia vulvar com o resultado
histopatologico, notaram concordancia em 72% das
pacientes pesquisadas e as margens cirurgicas
comprometidas em 66%.

A estratégia para o manuseio da NIV III re-
quer entendimento do potencial neoplasico da con-
dicdo. O tratamento deve ser individualizado e
conservador quando possivel, com o objetivo de
aliviar os sintomas, de prevenir o cancer e de evi-
tar mutilacao vulvar!®.

O comportamento da NIV classica (verrucoso
e basaldide) € altamente variavel, pois cerca de 7
a 32% das pacientes apresentam recidiva ou per-
sisténcia da doenca e em 6 a 7% das vezes sao
identificadas areas ocultas de invasao®. Para
Jones'®, as recorréncias ocorrem em mais de 30%
dos casos e estao relacionadas ao tabagismo, a
distribuicdo multifocal das lesdes e as margens
cirargicas comprometidas pela doenca. Outro es-
tudo refere que 30% das pacientes com doenca
multifocal e tabagistas tém recorréncias indepen-
dente do tipo e da extensao do tratamento, inclu-
indo a vulvectomia simples. Portanto, o aspecto
mais importante do tratamento é o seguimento®!°.

Na presenca de NIV III na regido perineal é
importante analisar a possibilidade de comprome-
timento da regido perianal e do canal anal!s. O
melhor método para o rastreio é a anuscopia'’. No
caso em estudo a anuscopia estava normal e cap-
tura hibrida para HPV do canal anal, negativa.

A neoplasia intra-epitelial perianal e anal
grau III & lesdo precursora do carcinoma escamoso
do anus. Pode estar associada com NIC e/ou NIV
e tem como agente causal o HPV'". Nao ha dados
na literatura relatando uma estratégia terapéuti-
ca 6tima'’. Segundo Cleary et al.'®) existe a ne-
cessidade de estudo comparando excisao local

NIV III

ampla com procedimento ablativo para se definir
o tratamento da neoplasia intra-epitelial perianal.

A recidiva da neoplasia intra-epitelial
perianal grau III ocorreu em 53,3% dos pacientes
tratados com excisao local, em 80% dos tratados
com vaporizacao a laser e em apenas 23,1% dos
casos quando foi realizada excisdo local ampla'®.

A vulvectomia superficial tem alta taxa de
sucesso no tratamento de NIV III, com baixo indi-
ce de complicacoes e com resultado estético e fun-
cional satisfatorios!'®!!. As lesbes perianais tam-
bém podem ser excisadas cirurgicamente. Geral-
mente esta abordagem ocasiona dor e desconforto
por cerca de trés semanas!2.

A ablacao a laser esta associada a taxas mais
altas de recorréncia e ndo se encontra disponivel
na maioria dos servicos!?. A desvantagem do trata-
mento destrutivo é que sao necessarios cerca de
trés meses para cicatrizacdo completa, que pode
ocasionar dor por periodo de tempo mais longo. O
preferivel mesmo é a excisdo cirurgica local, evi-
tando procedimentos radicais, sendo que o tecido
excisado pode revelar lesdo microinvasorall. Se-
gundo Sykes et al.’>, ndo é aconselhavel cirurgia
radical para a NIV. Embora néao exista tratamento
padrao definido, os trabalhos apontam para a cirur-
gia, respeitando a margem de seguranca, como o
mais adequado®”°.

Ayhan et al.?° pesquisaram 21 pacientes com
NIV II e III, as quais foram submetidas a
vulvectomia superficial. As margens cirurgicas
estavam comprometidas pela lesdo em apenas um
caso e as complicacdes cirurgicas foram febricula
e deiscéncia em trés pacientes. Esse mesmo es-
tudo refere as vantagens da realizacao desse pro-
cedimento, pois fornece material para a avalia-
cao histopatologica e permite resultado estético e
funcional satisfatérios.

Concluimos enfatizando a importancia do
exame da vulva, do conhecimento da histéria na-
tural da NIV, do tratamento individualizado e do
seguimento, considerando a alta porcentagem de
recidiva.

ABSTRACT

High-grade vulvar intraepithelial neoplasia (VIN 11l) is a
visible lesion, therefore, it is accessible to biopsy and thus,
to a histological diagnosis. There are two forms of vulvar
cancer precursors: VIN caused by human papillomavirus
(HPV) and VIN associated with untreated lichen simplex
chronicus, squamous cell hyperplasia, and lichen sclerosus.
There may be overlap of the two forms. The term bowenoid
papulosis, although discouraged, identifics a clinical form
of VIN III. Such lesion appears as pigmented, wart-like
growths or papules. VIN 11l is associated with HPV in more
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than 80% of the cases, and there is perianal involvement in
40% of the times. Vulvar intraepithelial neoplasia is difficult
to cure and relapses can occur at any time for many years.
Although there is no defined standard treatment, studies point
to surgery, respecting a free margin, as the most adequate one.

KEYWORDS: Vulvar intraepithelial neoplasia (VIN).
Perianal intraepithelial neoplasia. Skinning vulvectomy.
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