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INTRODUCCION

El origen multicéntrico, de las lesiones
malignas del Tracto Genital Inferior, se han
estudiado extensamente, relaciondndolo con el
origen embrionario de sus estructuras. 15 La fre-
cuente asociacién con posibles carcinégenos
comunes y la predisposicién a gue se
desarrollara un carcinoma escamoso en Cervix,
Vagina y Vulva habfa sido observada por Day
(1958) 2. La Neoplasia Intraepitelial del Tracto
Genital Inferior, en estudios epidemiolégicos
ha mostrado una significativa asociacién con la
infeccién por HPV, implicéndolo como un
agentie oncdgeno comiin, 1641519 Actualmente
la enfermedad Muiticéntrica, tiene la tendencia
a presentarse en mujeres jovenes, Ostergard
(1967)7 en su estad{stica presenta de un 28 a
un 37.5% pacientes menores de 40 afios. La
presentacién de la Neoplasia Intraepitelial
Cervical (CIN} se sitia entre 20-30 afios, y se
encuentran ya en menores de los 20 aiios; en
cuanto a la Neoplasia Intraepitelial Vulvar
(VIN) existe una curva bimodal de 20 y 40
afios; y en la Neoplasia Intrepitelial Vaginal
(VAIN) se considera que por su relacién con el
CIN exista un descenso en 1a edad de pre-
sentacién 13. El hallazgo cada vez més fre-
cuente de lesiones multicéntricas del Tracto
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Genital Inferior., incluyendo al cédncer invasivo
en forma sincrénica o metacrénica, y lo
expuesto antericrmente, hizo que inicidramos
un estudio retrospectivo de nuestro material,
enfatizando en la importancia del correcto
manejo de esta enfermedad. Las posibles
causas podrfan estar en concordancia con los
factores infecciosos conocidos, patologfa
asociada, y un porcentaje mayor de poblacién
susceptible por deficicncia inmunitaria, €sto
Oltimo aceptado por diversos autores 9-10-13,

MATERIAL Y METODOS

De enerc de 1969 a diciembre de 1991,
en el Hospital Clinica I Provincial de
Barcelona, en la Subdivisién de Obstetricia y
Ginecologfa, se han examinado 80,000
pacientes sistemdticamente. El examen
citol6gico del cuello uterino y la colposcopfa de
rutina detectaron 1305 pacientes con alguna
Neoplasia Intraepitelial del Tracto Genital
Inferior; estas pacientes se derivaron a la
Seccién de Lucha Anticancerosa, en donde se
complement6 el estudio, utilizando biopsias
dirigidas en cada caso particolar, por
colposcopia en forma convencional, y en el
dltimo afio realizando biopsias amplias con la
técnica del LEEP, y correlacionando jos hallaz-
gos clfnicos con los histopatoldgicos. Se obtuvo
una tasa de 16,3/1000 pacientcs examinadas
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con alguna Neoplasia del Tracto Genital
Inferior, y de estas pacientes el estudio se cen-
tré en aquellias cuyo diagnéstico fue de
Neoplasia Multicéntrica del Tracto Genital
Inferior, que correspondi¢ a 26 representando ¢l
2,0% de la muestra Hospitalaria. Tabla N°1.
Hemos utilizado la propuesta de Okagaki ! de
enmarcar las lesiones intraepiteliales en sin-
crénicas y metacrénicas, para describir las
lesiones multicéntricas asociadas entre sf, por la
importancia ¢n su tratamiento y scguimiento.
Algunos autores no le dan importancia a esta
distincidn por la dificultad de su definicién
clara y problemas estadfsticos consecuentes '8,
sin embargo hemos considerado que las
lesioncs sincrénicas son aguellas gue se presen-
tan en los primeros 4 meses de seguimiento, y
consideramos todas las metacrénicas después
de este tiempo. El promedio de scguimiento de
las pacientes fue de 36 meses, con un tope a
120 meses, cada una con un archivo personal
especial de l1a Seccién, y debidamente computa-
rizados los datos, cuando hemos establecido
diferencias significativas se realizd bajo el
método del Chi cuadrado.

TABLA 1
HOSPITAL CLINICO -
UNIVERSIDAD DE BARCELONA
SUBDIVISION DE OBSTETRICIA
Y GINECOLOGIA
SECCION DE LUCHA
ANTI-CANCEROSA

NEOPLASIA INTRAEPITELIALES
MULTICENTRICAS DEL TRACTO

GENITAL INFERIOR
Material estudiado
Mujeres examinadas
{1969-1991) 80.000
Con Neop.
intracpiteliaics T.G.1 1.305 16.3/1000
Con Neop.
multicéntricas 26 2,0/100

RESULTADOS

El promedio de edad se encuentra en
los 42 afos, un mfnimo de 20 afios y un maxi-
mo de 89 afios, asf se diferencian dos grupos de
edad, estableciéndose una curva bimodal, un
grupo de pacientes jévenes inclufdas entre los
20 y 49 afios, y un grupo de pacientes mayores
localizadas entre los 60 y 89 afios. Grafico N°
1. De la muestra de 1305 casos, se hace ¢l
diagnéstico de CIN en 26 pacientes (2,1%), 13
pacientes corresponden a VIN (18%) y 11
pacientes presentan una lesién tipo VAIN
(61,1%). Tabla N°® 2. El 62% de todas las
lesiones histopatoldgicamente diagnosticadas
como Neoplasias Intracpiteliales
Multicéntricas, se corresponden con lesiones
severas o grado I1I, concuerdan con las lesiones
focales encontradas y las alteraciones citolégi-
cas descritas. Tabla N° 3. La mayor cantidad
de lesiones se acentaron en el cuello del Gtero y
la vulva, 13 casos (50%), en el cuello y la vagi-
na en 11 casos (42%), y en los tres sitios
anatémicos 2 casos (7,6%). Estas lesiones
fueron sincrénicas en un 34,6%, y se diagnosti-
caron en forma metacrénica en el 65,3%. Tabla
N° 4. Laedad de presentacién de lesiones CIN
+ VIN fue inferior y estadisticamente significa-
tiva (<p 0,05), que cuando se diagnosticdé CIN
+ VAIN. Grafico N° 2. La asociacién de 1a
Neoplasia del Tracto Genital Inferiror con otras
patologfas se describe a continuacién: eviden-
cia de HPV 50% (histolégico), HIV {+) en el
23%, sffilis y gonorrea en ¢l 11,5%, y como
antecedente de importancia ADVP en el 23%, y
relacién con el fumado m4s de 20 cigarrillos en
el 46%. Tabla N° 5. Sefialamos la edad media
general de todas las pacientes, hubo diferencia
estadisticamente significativa cuando estuvo
presente el virus de la inmunodeficiencia
humana en presentacién subclfnica o con enfer-
medad detectada, encontrindose en la mayorfa
de los pacientes jévenes (<p 0,01). También se
establecid diferencia significativa cuando las
pacientes presentaron infeccitn por el virus del
pailoma humano, quienes estuvieron cerca de
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los 30 afios a diferencia de aquellas a las que no
se detectd, en edades cercanas a los 60 afios
(<p 0,001). Grafico N° 3. El método de
tratamiento m4s utilizado fue el quirdrgico
(cono, histerectomfa simple o radical, vaginec-
tomfa, excéresis amplias), los métodos destruc-
tivos (vaporizacién ldser, crioterapia,
LEEP), quimioterapia t6pica (SFU), todos y
cada uno se utilizaron en su mayoria en conjun-

to, y el 55% de las pacientes necesité de
segundos cursos de tratamiento. Tabla N° 6.
En el seguimiento clinico de las pacientes
tratadas, establecié una curacién del 69,2%
con una persistencia de enfermedad en el
3,8%, al término del estudio 2 pacientes
(7,7%) habian fallecido, una joven de 21
afios por un SIDA clinico y otra por un
Carcinoma invasivo de recto. Tabla N° 7.

TABLA N°2
NEOPLASIAS MULTICENTRICAS
N° CASOS

4 -
7
20-29 40-49 50-59 60-69 70-79 0-89
GRUPO DE EDAD
TABLA N°3
NEOPLASIAS INTRAEPITELIALES MULTICENTRICAS
DIAGNOSTICO N° CASOS MULTICENTRICAS (%)
CIN 1.239 26 2.1
VIN 72 13 18.0
VAIN 18 11 61.1




156 REVISTA MEDICA DE COSTA RICA

TABLA N° 4
NEOPLASIAS INTRAEPITELIALES MULTICENTRICAS
Grado N° Lesiones (%)
I 13 26,0
a 6 12,0
111 31 62,0
Total 50 100,0
TABLA N°5§
NEQOPLASIAS INTRAEPITELIALES MULTICENTRICAS
SINCRONICAS METACRONICAS TOTAL
CIN + VAIN 3 8 11
CIN + VAIN+ VIN - 2 2
TOTAL 9 17 26
(%) 34,6 65,3 100,0
TABLA N° ¢
NEOPLASIAS MULTICENTRICAS
EDADES
80 .
» v
60 J B
7 o o
840 = )
a
- 0
20 =
T 1 T
GENERAL CIN+VIN CIN+'VA]N CIN+VAIN+VIN
P< 0,05
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TABLA N° 7
NEOPLASIAS INTRAEPITELIALES MULTICENTRICAS
PATOLOGIA ASOCIADA N° CASOS (%)
ADVP P 23,1
HIV (+) 6 23,1
Evidencia HPV 13 50,0
Otras E.T.S. 3 11,5
Fumadoras 12 46,1
TABLA N°8
NEQOPLASIAS MULTICENTRICAS
EDADES
80 -
[ ]
60 J | ]
(]
é Q
) o u
n ; o
M - | ] [
¥ 1 L v
GENERAL HIV HPV NO HPV
P <0, 01 P <0,001
TABLA N°9
NEOPLASIAS INTRAEPITELIALES MULTICENTRICAS
TRATAMIENTO 1° 2°
DESTRUCTIVO 9 8
QUIMIOT. TOPICA 1 -
QUIRURGICO 15 6
Sin tratar 1 -
Total 26 14
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TABLA N° 16
NEOPLASIAS INTRAEPITELIALES MULTICENTRICAS

SEGUIMIENTO (%)
Curacién 69,2
Persistencia 1 33

Perdida 5 19,2

Fallecida 2 1,7

DISCUSION desarrollo de lesiones invasivas como algunos

De todas Ias Neoplasias Intraepiteliales,
en nuestro material el 93,2% corresponden a
CIN y de éstas 2,1% son malticéntricas; el
5,4% sc asientan en Vulva y el 18% de éstas
son multicéntricas; y en la Vagina prolifera la
Neoplasia Intraepitelial en el 1% pero su pre-
sentacion multicéntrica es del 61,4%. Los datos
anteriores concuerdan con Ostergard (1967)3,
Plannes (1987)6, Sillman!? y Nwabineli 10,
Hemos observado una curva bimodal, gue
divide a las pacientes claramente en dos grupos
ctarios. La enfermedad Intraepitelial
Multicéntrica del Tracto Genital Inferior se
consideraba exclusivamente de perscnas
mayores de edad. Actualmente existe una
relacidn directa con los factores oncolégicos
conocides, por lo cual es un dato a considerar
que el 50% de las pacientes presentaban infec-
cién clinica por HPV, y encontrdndose en
menores de 40 afios en su mayorfa. Beckman et
al (1991)!, establecen su relacion en el 100% de
su casufstica diagnosticadas por PCR, inclusive
afirman que las células escamosas malignas del
Tracto Genital Inferior, presentan un factor
etiolégico comiin, el cual es la infeccién por
HPV. Otro dato importante es la asociacién que
encontramos con el virus de la inmunodeficien-
cia humana (HIV) en el 23%, lo que presupone
la relacién de desarroilo de lesiones multicén-
tricas, por una carente inmunidad orgédnica. El
seguimiento de estas pacientes demostrari el

autores ya o han mencionado, relacionande al
HIV con un riesgo 15 veces mayor para quc se
desarrolle un céncer. El Tratamiento de las
lesiones multicéntricas depende de cada caso,
extensién de 1a lesién, relacién con otras
patologfas ginecol6gicas, fertilidad y severidad
histol6gica, por lo que es preocupante encontrar
a mis del 60% de las pacientes con lesiones
grado III histolégicas. Los métodos son vara-
dos, pero enfatizamos en que en su mayorfa las
paci¢ntes necesitaron nuevos cursos de
tratamiento, por lo que el seguimiento clinico
de las mismas es de mucha importancia parza su
curacién, o que s¢ logré cn el 69%. Las
lesiones localizadas en la vagina, tienen una
mayor probabilidad de encontrar lesiones aso-
ciadas en otros sitios del Tracto Genital
Inferior, y su tratamiento es més diffcil y de
resuitados no muy satisfactorios, algunos
autores han observado poca efectividad del
idser en esta zona anatémica (Ireland 1988)¢,
concordamos con esa observacién. Por dltimo
la discusién se centrard en un futuro en el
manejo de estas lesiones, en las pacientes HIV,
nosotros creemos en la necesidad de su diag-
ndstico y el tratamiento oportuno en fases sub-
cifnicas de la enfermedad, con ello retrasamos
en alguna medida la evolucidn térpida de estas
pacientes. '
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RESUMEN

A mil trescientas cinco pacientes se les
diagnostic6 Neoplasia Intraepitelial del Tracto
Genital Inferior (NITGI); de las cuales, a 26
pacientes (2%) se les diagnosticé Neoplasia
Intragpitelial Muiticéntrica. El promedio de
¢dad se situ6 en 42,1 aflos, con una mfnima de
20 y un médximo de 89 afios. De todas las
pacientes con NITGI, 1239 (93,2%)
correspondieron a una Neoplasia Intracpitelial
Cervical (CIN), 26 (2,1%) estuvieton asociadas
con Neoplasia Intraepitelial Vulvar o Vaginal.
Setenta y dos pacientes (5,4%) tuvieron
Neopiasia Intragpitelial Vulvar (VIN), 13(18%)
fueron asociadas con Neoplasia Intraepitelial
Cervical o Vaginal. Diez y ocho pacientes (1%)
presentaron  Neoplasia Intraepitelial Vaginal
(VAIN), 11{61,1%) se asociaron con Neopiasia
Intraepitelial Cervical o Vulvar. Las lesiones
Intraepiteliales Multicéntiricas, se presentaron
en un 63,3% dc forma Metacrénica, consistente
a su vez con el 62,0% de lesiones severas
(grado HI} histoldgicas. La infeccién por HPYV,
se observé en el 50% de los casos, y las
pacientes con antecedente de HIV(+) se encon-
tr6 en ¢l 23%, estableciéndose diferencias sig-
nificativas, en su relacién con la edad de las
pacientes. Nuestros resultadas soportan la idea,
de que una deficiente inmunidad puede aso-
ciarse con la infeccién por HPV, condilomas,
precdnceres en presentacién multicéntrica, o
lesiones invasivas del tracto genital inferior.

SUMMARY

One thousand three hundred five
patients, presenting with Lower Genital
Intraepithelial Neoplasia (LGIN) were studied;
26 (2,0%) had Multicentrical Genital
Intraepithelial Neoplasia. The mean age of the
patient was 42.1 years of age, with range 20-89
years. The all patients with LGIN, 1239
(93.2%) had Cervical Intraepithelial Neoplasia
{CIN), 26 (2.1%) were associated with con-
comitant Cervical Vagina}l Intraepithelial

Neoplasia. Eighteen patients (1,0%) had
Vaginal Intraepithelial Neoplasia (VAIN), 11
(61,1%) were associated with concomitant
Cervical or Vulvar Intraepithelial Neoplasia.
Metachronous involvement, were associated in
65,3% of the lesions, and presenting 62% with
grade HI histological lesions. The HPV infecc-
tion were associated in 50%, and patients
HIV{+} were 23%. Our results in this study, are
consistent with the idea, that impaired immuni-
ty is associated with HPV infections, condylo-
mass, muliticentrical precanceres, or invasive
lesions of the Lower Genital Tract.
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