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Вульварная интраэпителиальная неоплазия (vulvar intraepithelial neoplasia, VIN) относится к пролиферации ати-
пичных базальных клеток в эпителии вульвы. Во всем мире заболеваемость VIN в последнее время удвоилась, 
а у белокожих женщин моложе 35 лет – почти утроилась, и наметилась тенденция к ее дальнейшему росту. увели-
чение числа случаев VIN обычного типа среди молодых женщин в основном связано с инфицированием вирусом 
папилломы человека высокого онкогенного типа. другой тип дисплазии, дифференцированный, обычно встреча-
ется у возрастных женщин и преимущественно ассоциируется с хроническими дистрофическими заболеваниями 
вульвы, чаще всего – со склероатрофическим лихеном вульвы. диагностика VIN весьма затруднительна, а скринин-
говые программы данной патологии не разработаны. Пациентки с VIN длительное время занимаются самолечени-
ем, которое усугубляет процесс заболевания и впоследствии способствует развитию рака вульвы. существует не-
сколько вариантов лечения, эффективность которых является неудовлетворительной во всем мире.
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Vulvar intraepithelial neoplasia (VIN) is the proliferation of atypical basal cells in the vulvar epithelium. The global VIN 
incidence has recently doubled; its incidence among white women under 35 years of age has almost tripled with a ten-
dency for further growth. Such an increase in the number of usual-type VIN cases in young women is primarily attrib-
uted to infection with highly oncogenic human papillomavirus. The second type of dysplasia, namely differentiated VIN, 
is usually found in older women and is associated with chronic dystrophic diseases of the vulva, most frequently with 
lichen sclerosus of the vulva. VIN diagnosis is quite challenging; no screening programs for this disorder have been 
developed so far. Patients with VIN practice self-treatment for a long time, which aggravates their condition and might 
trigger the development of vulvar cancer. Several treatment options are currently available; however, their efficacy 
worldwide is not high.
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Во всем мире заболеваемость вульварной интра-
эпителиальной неоплазией (vulvar intraepithelial neo-
plasia, VIN) в последнее время удвоилась, а у белокожих 
женщин моложе 35 лет – почти утроилась, и намети-
лась тенденция к ее дальнейшему росту [1]. Существу-
ют 2 основных патогенетических пути развития диспла-
зии вульвы, впоследствии приводящие к инвазивному 
плоскоклеточному раку вульвы: ассоциированная 
с вирусом папилломы человека (ВПЧ), обычная вуль-
варная интраэпителиальная неоплазия (uVIN) и диф-
ференцированная вульварная интраэпителиальная 
неоплазия (dVIN) без связи с вирусом папилломы че-
ловека [2]. Однако в настоящее время не существует 
скрининга, профилактики и ранней диагностики VIN, 
впоследствии предотвращающих развитие рака вульвы 
[3]. Своевременное и адекватное лечение VIN и хро-
нических дистрофических заболеваний вульвы сни-
жает риск возникновения малигнизации [4]. Сущест-
вует несколько вариантов лечения VIN, эффективность 
которых является недостаточно удовлетворительной, 
а вопрос выбора метода лечения весьма дискутабелен, 
особенно у молодых пациенток.

Классификация. Предраковые поражения вульвы 
были впервые описаны столетие назад, и с момента 
первоначального описания для них были предложены 
многочисленные термины и схемы классификации. 
VIN относится к пролиферации атипичных базальных 
клеток в эпителии вульвы. Сама же аббревиатура VIN 
была введена в начале 1980-х годов для обозначения 
диспластического поражения и карциномы вульвы 
in situ. До тех пор эти поражения называли по-разному, 
например «эритроплазия Кейра», «болезнь Боуэна» [5]. 
В 1967 г. R. M. Richart впервые предложил термин «ин-
траэпителиальная неоплазия» [6]. Позже, в 1982 г., 
C. P. Crum и соавт. использовали данный термин в сво-
ей практике для описания поражений шейки матки, 
а затем и вульвы [7]. В 1986 г. Международное общест-
во по изучению вульвовагинальных болезней (The In-
ternational Society for the Study of Vulvovaginal Disease, 
ISSVD) опубликовало классификацию дисплазии вуль-
вы, основанную на тяжести поражения эпителия ана-
логично с классификацией цервикальной интраэпи-
телиальной неоплазии (cervical intraepithelial neoplasia, 
CIN). Также в первой классификации помимо обычной 
дисплазии отличительным типом была dVIN; данный 
тип дисплазии был определен и введен в классифика-
цию с целью прояснения этиологии и гистологических 
различий между 2 типами дисплазии [8].

В 2003 г. Всемирная организация здравоохранения 
(ВОЗ) и ISSVD внесли в классификацию VIN серьез-
ные изменения, связанные с новыми представлениями 
о развитии и этиологии возникновения этого заболе-
вания. Был выделен обычный тип дисплазии (uVIN), 
ассоциированный с ВПЧ, с 3 морфологическими фор-
мами: базалоидной, кондиломатозной и смешанной. 

dVIN является ВПЧ-неассоциированным типом. Так-
же было решено исключить из классификации диспла-
зию легкой степени тяжести (VIN I), так как зачастую 
этот процесс не имеет онкогенетического потенциала 
и является ВПЧ-ассоциированным реактивным изме-
нением эпителия. Впервые рекомендовано использо-
вать термин «плоская кондилома, или ВПЧ-эффект» 
(flat conduloma or HPV effect) вместо дисплазии легкой 
степени тяжести (VIN I). Теперь дисплазия умеренной 
степени тяжести (VIN II) и тяжелой степени (VIN III) 
были объединены в одну категорию, так как для пато-
логоанатома является непростой задачей дифферен-
цировать степень тяжести дисплазии, и клинически 
они имеют абсолютно идентичные симптомы и тече-
ние [9].

Несмотря на столь длительную эволюцию терми-
нологии, была достигнута определенная согласован-
ность среди многочисленных научных сообществ, 
и в 2012 г. Американское общество патологоанатомов 
и Американское общество кольпоскопии и патологии 
шейки матки опубликовали общие положения в тер-
минологии аногенитального плоскоклеточного пора-
жения (lower anogenital squamous terminology, LAST), 
объединив терминологию, применяемую абсолютно 
ко всем ВПЧ-ассоциированным поражениям, вклю-
чающим шейку матки, вульву, влагалище, промежность, 
половой член. Введено 2 термина: “low-grade squa mous 
intraepithelial lesion” (LSIL) – поражение плоского эпи-
телия легкой степени и “high-grade squamous intraepi-
thelial lesion” (HSIL) – поражение плоского эпителия 
тяжелой степени. LSIL эквивалентно обычному типу 
дисплазии легкой степени тяжести (uVIN I), а HSIL 
охватывает обычный тип средней степени тяжести 
(uVIN II) и тяжелой степени (uVIN III). Степень интра-
эпителиального новообразования может быть включе-
на в скобки, если это необходимо. Также ВОЗ и ISSVD 
поддерживают и принимают терминологию плоскокле-
точного интраэпителиального поражения (SIL) [10].

В 2015 г. были внесены последние на сегодняш-
ний день изменения в классификацию VIN, и в итоге 
ISSVD рекомендует все же не так строго учитывать 
LSIL. HSIL охватывает обычный тип умеренной дис-
плазии (uVIN II) и обычный тип тяжелой дисплазии 
(uVIN III), а dVIN по-прежнему выделена отдельно 
(табл. 1). Только HSIL, обычный тип VIN или dVIN 
являются истинными предраковыми поражениями [11].

Согласно отечественным клиническим рекомен-
дациям по лечению опухолевых поражений вульвы 
также принято решение пользоваться терминологией 
плоскоклеточного интраэпителиального поражения 
(SIL) и использовать аббревиатуру VIN:

 – поражение плоского эпителия легкой степени (LSIL);
 – поражение плоского эпителия тяжелой степени 
(HSIL);

 – вульварная интраэпителиальная неоплазия (VIN) [12].
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Патогенез. Роль ВПЧ в развитии дисплазии обыч-
ного типа хорошо изучена, и в 80 % случаев дисплазии 
вульвы встречается 16-й / 18-й тип [13, 14]. Ассоци-
ированные с ВПЧ злокачественные новообразования 
связаны с персистенцией вируса в организме. Почти 
в 90 % случаев попадания ВПЧ в организм человека 
иммунная система может подавить развитие инфек-
ционного процесса в течение 2 лет [15]. Непосредст-
венно от иммунного ответа зависит развитие перси-
стенции либо проявления ВПЧ-ассоциированных 
поражений организма [16]. В результате жизнедеятель-
ности в клетках человека ВПЧ производит несколько 
белков, в том числе онкопротеины Е6 и Е7, и чем доль-
ше вирус присутствует в организме человека, тем доль-
ше Е6 и Е7 могут нарушать главные механизмы 
в контроле клеточного цикла [17]. Онкопротеин E6 
может нарушать функцию гена – супрессора опухоли 
p53 [18], в то время как E7 может инактивировать ген – 
супрессор ретинобластомы pRb и провоцирует гипер-
экспрессию p16 и сверхпролиферацию непосредствен-
но пораженных вирусом клеток [19]. В результате 
повреждение эпителия вульвы, вызванное ВПЧ, явля-
ется положительным по данным иммуногистохимии 
для p16, но отрицательным для p53 [20]. Изучение 
влияния определенных опухолеспецифических анти-
генов, таких как E6 и E7, позволяет разработать и вне-
дрить новые направления, основанные на усилении 
иммунных реакций, в том числе и иммунного ответа, 
непосредственно предупреждающие развитие злока-
чественных поражений, вызванных ВПЧ.

dVIN является еще одним типом неоплазии, его 
развитие связано с хроническими дистрофическими 
заболеваниями вульвы [21]. Склероатрофический ли-

хен часто обнаруживается на коже пациенток с раком 
вульвы, и такие пациентки имеют значительно боль-
ший риск развития малигнизации. Тем не менее меха-
низм развития рака на фоне склероатрофического 
лихена не установлен. В качестве возможного объяс-
нения была предложена модель «рубцового рака», в ко-
торой хроническое воспаление приводит к повторному 
повреждению эпителия и провоцирует злокачествен-
ную трансформацию [22]. dVIN является положитель-
ной по данным иммуногистохимии для p53 и отрица-
тельной для p16 [23].

Факторы риска. Курение сигарет, иммунодефицит, 
иммуносупрессия и длительное применение оральных 
контрацептивов приводят к удвоению или даже утро-
ению риска развития HSIL [24]. В исследовании 
M. Gaudet и соавт. (2017) изучались эпидемиология 
и факторы риска развития преинвазивных и инвазив-
ных процессов вульвы и было показано, что белокожие 
женщины более подвержены развитию неоплазий 
и злокачественных поражений по сравнению с темно-
кожими, и причины такого различия остаются неиз-
вестными. Из всех факторов, которые оценивали ис-
следователи, наиболее сильное влияние на риск 
возникновения дисплазии вульвы оказывало курение 
сигарет. Эта вредная привычка может оказывать свое 
негативное влияние через усиление эффектов ВПЧ. 
Еще один фактор риска появления заболеваний вуль-
вы связан с воздействием экзогенных гормонов, вклю-
чая как оральные контрацептивы, так и гормоны 
для коррекции менопаузальных проявлений. Также 
было обнаружено, что разрыв отношений или развод 
являются значительным фактором риска развития но-
вообразований вульвы, что, возможно, указывает на то, 

Таблица 1. Эволюция классификации вульварной интраэпителиальной неоплазии

Table 1. Evolution of classifications for vulvar intraepithelial neoplasia

1986 ISSVD 2003 ISSVD / WHO 2012 LAST 2015 ISSVD

VIN I

Плоская кондилома (ВПЧ-
ассоциированный эффект) 

Flat condyloma  
(HPV-associated effect)

Поражение плоского 
эпителия легкой степени 

(LSIL) 
Low-grade squamous 

intraepithelial lesion (LSIL)

Поражение плоского эпителия легкой степени 
(LSIL) (плоская кондилома, или ВПЧ-ассоци-

ированный эффект). Low-grade VIN 
Low-grade squamous intraepithelial lesion (LSIL) (flat 
condyloma or HPV-associated effect). Low-grade VIN

VIN II uVIN: 
uVIN:

– базалоидная форма; 
–  basaloid;
– кондиломатозная форма; 
–  condylomatous;
– смешанная форма 
–  mixed

Поражение плоского 
эпителия тяжелой степени 

(HSIL) 
High-grade squamous 

intraepithelial lesion (HSIL)

Поражение плоского эпителия тяжелой степе-
ни (HSIL). Обычный тип VIN. High-grade VIN 

High-grade squamous intraepithelial lesion (HSIL). 
Usual-type VIN. High-grade VINVIN III

dVIN dVIN  – dVIN

Примечание. ISSVD – Международное общество по изучению вульвовагинальных болезней; LAST – терминология аногени-
тального плоскоклеточного поражения; WHO – Всемирная организация здравоохранения; VIN – вульварная интраэпители-
альная неоплазия. 
Note. ISSVD – The International Society for the Study of Vulvovaginal Disease; LAST – lower anogenital squamous terminology; WHO – World Health 
Organization; VIN – vulvar intraepithelial neoplasia.
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что сексуальное поведение повышает в этой группе 
риск инфицирования ВПЧ [25]. В соответствии с важ-
ной ролью ВПЧ установленным фактором риска раз-
вития предрака и рака вульвы является диагноз CIN 
в прошлом [26].

В исследовании A. Virgili и соавт. (2016) также со-
общалось, что женщины с ранней менопаузой были 
подвержены повышенному риску развития предрака 
и рака вульвы [27]. Также отмечено, что у женщин 
с ожирением выше частота хронических воспалитель-
ных заболеваний кожи, таких как склероатрофический 
лишай [28], что было связано с высокой частотой по-
следующего рака вульвы [29].

Диагностика. Диагностика неоплазий вульвы весь-
ма затруднительна и ограничена. Возникают опреде-
ленные трудности, так как у большинства женщин 
не наблюдается патогномоничных жалоб и типичных 
клинических проявлений. VIN может скрываться 
под «масками» различных заболеваний перианальной 
области и быть едва заметна невооруженным глазом  
даже при тщательном осмотре. Применение оптичес-
кой диагностики, такой как вульвоскопия с забором 
цитологического материала, используется как ориен-
тировочный метод диагностики поражения эпителия. 
«Золотым стандартом» и высокоинформативным ме-
тодом исследования является прицельная биопсия, 
но именно результат дальнейшего гистологического 
исследования определяет постановку диагноза. Одно-
кратная щипковая биопсия считается адекватной, од-
нако она не может быть репрезентативной для всего 
поражения, которое может содержать скрытую инва-
зивную карциному примерно в 23 % случаев, также 
при мультифокальных или диффузных поражениях 
рекомендуется проводить биопсию в различных местах 
[30, 31].

Учитывая установленное прямое воздействие и на-
личие ВПЧ в тканях вульвы, особенно у молодых жен-
щин, целесообразно определение ВПЧ методом поли-
меразной цепной реакции с ДНК-типированием [32]. 
Во всем мире ученые ищут новые эффективные мето-
ды диагностики поражений перианальной области. 
Особого внимания заслуживает флуоресцентная диаг-
ностика, позволяющая определять точные границы 
поражения и выявлять скрытые и новые очаги [33].

Клиническая картина. VIN протекает бессимптомно 
примерно в 50 % случаев. При наличии симптомов  
основными жалобами являются зуд, боль и диспареу-
ния. Чаще всего VIN поражает женщин в возрасте от 30 
до 50 лет [34]. uVIN – это, как правило, полиморфные, 
часто возвышенные или папилломатозные и пигмен-
тированные очаги, которые могут быть мультифокаль-
ными, расположенные в слизистых областях, лишен-
ных волос, обычно в нижней трети вульвы. Они часто 
компрометируют несколько областей, таких как вуль-
ва и промежность. Ассоциация с интраэпителиальны-

ми поражениями в других анатомических областях 
аногенитального тракта встречается часто (синхронно 
или метахронно). Так, в исследовании J.N. McAlpine 
и соавт. (2017) более 25 % пациенток имели ассоции-
рованную CIN и / или вагинальную интраэпителиаль-
ную неоплазию (VAIN), и более 1 / 3 поражений были 
мультифокальными [35].

uVIN часто ассоциируется с мультицентрическим 
поражением шейки матки и влагалища, поэтому на-
личие мультицентрической картины у женщин с ди-
агнозом uVIN обосновывает необходимость тщатель-
ного обследования всего аногенитального тракта. 
В целом ВПЧ-ассоцированные поражения вульвы 
имеют более благоприятное течение [36].

dVIN встречается у пациенток 60–70 лет (табл. 2), 
имеет менее специфические визуальные признаки  
и может проявляться как фокальное обесцвечивание. 
Наиболее важной особенностью этих поражений часто 
является ассоциация с другими поражениями кожи 
вульвы, а именно дистрофическими заболеваниями 
вульвы, такими как склерозирующий лишай и хрони-
ческий простой лишай вульвы. dVIN – это, как пра-
вило, единичные поражения, мелкие, белые (вследст-
вие гиперкератоза) или красноватые, плохо 
выраженные и часто расположенные в волосистых 
областях. Пациентки часто сообщают о длительном 
зуде вульвы, болезненности, боли, жжении, диспаре-
унии, сухости или кровотечении. dVIN иногда очень 
трудно отличить от хронических дистрофических за-
болеваний вульвы. Действительно, из выполненных 
биопсий только меньшинство показывают dVIN [37]. 
Хотя dVIN составляет только 5 % диагнозов новообра-
зований вульвы, он имеет более высокую скорость 
прогрессирования до плоскоклеточного рака вульвы 
и более высокую частоту рецидивов, чем HSIL (uVIN), 
и таким образом считается истинным предшественни-
ком плоскоклеточной карциномы вульвы [38].

Лечение. Существует несколько вариантов лечения 
дисплазии вульвы. Одним из методов является хирур-
гический: чаще всего проводится широкое иссечение 
патологических очагов со свободным отступом от ви-
димого поражения на 5–10 мм и глубиной 2 мм в об-
ласти без роста волос и 4 мм в волосистой части; 
при значительной распространенности поражения – 
вульвэктомия [39]. В качестве консервативной терапии 
применяется имиквимод, который считается эффек-
тивным средством для лечения дисплазии. Однако 
необходимы исследования, сравнивающие имиквимод 
с другими методами лечения, прежде чем его приме-
нение широко войдет в практику [40]. Использование 
5-фторурацила показало свою эффективность в 75 % 
случаев. Основным недостатком, ограничивающим 
его использование, является плохая переносимость 
из-за ожогов, боли, отека, развития язвенных пораже-
ний вульвы [41].
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Таблица 2. Клинико-патологическая характеристика типов вульвар-
ной интраэпителиальной неоплазии

Table 2. Clinical and pathological characteristics of the two types of vulvar 
intraepithelial neoplasia

Показатель 
Parameter

ВПЧ-ассо-
циированный 
(обычный тип 

дисплазии) 
HPV-associated 

(usual type  
of dysplasia) 

ВПЧ-неассоцииро-
ванный (дифферен-

цированный 
тип дисплазии) 

Non-HPV-associated 
(differentiated type  

of dysplasia) 

Возраст, лет 
Age, years

30–50 >50

Наличие вируса 
папилломы человека 
Human papillomavirus

+++  – 

Кондиломы /
 бородавки 
Condylomas / warts

+  – 

Патологическая 
цитология 
Pathological cytology

+  – 

Курение 
Smoking

++ ±

Иммуносупрессия, 
инфекция, вызванная 
вирусом иммунодефи-
цита человека 
Immunosuppression, 
infection caused by human 
immunodeficiency virus

+  – 

Наличие очагов 
поражения 
Lesions

Мультифо-
кальные очаги 
Multifocal lesions

Единичные очаги 
Rare lesions

Дистрофические 
заболевания вульвы 
Dystrophic diseases  
of the vulva

 – ++

Прогноз 
Prognosis

Благоприят-
ный 

Favorable

Неблагоприятный 
Dismal

Молекулярные 
маркеры 
Molecular markers

р16 р53

Проблема лечения дисплазии вульвы требует по-
иска новых, более эффективных методов лечения. 
Идеальное лечение дисплазии вульвы – это полноцен-
ное удаление всех очагов поражения, которое снижает 
и предотвращает развитие рака вульвы, но и сохраня-
ет нормальную анатомию вульвы. Фотодинамическая 
терапия активно применяется в лечении предрака 
различных локализаций, поверхностных злокачест-
венных новообразований, метастатических поражений, 
а также у пациенток с выраженной сопутствующей па-
то логией [42].

В нашей стране накоплен опыт лечения хрони-
ческих дистрофических заболеваний вульвы, однако 
имеются единичные сообщения, посвященные при-
менению фотодинамической терапии при дисплазии 
вульвы, что повышает необходимость изучения эф-
фективности применения данной методики, в резуль-
тате чего она, возможно, станет методом выбора лече-
ния данной патологии.

Прогноз. Если дисплазию вульвы не лечить, она 
может сохраняться, прогрессировать или регрессиро-
вать. В систематическом обзоре у 9 % женщин с дис-
плазией вульвы (не леченных или получавших лечение 
с остаточным макроскопическим заболеванием) раз-
вилась инвазивная карцинома вульвы за период от 1 
до 8 лет [43]. Также отмечено, что dVIN имеет значи-
тельно более высокий риск прогрессирования в пло-
скоклеточный рак, чем uVIN (5,7 % против 33 %), 
с более коротким временем прогрессирования 
для dVIN [44]. К факторам риска развития рецидива 
дисплазии вульвы после лечения относят иммуносу-
прессию, курение, мультифокальное и мультицентри-
ческое заболевание, большой размер поражения 
или удаленное образование с положительными грани-
цами резекции.

Пациенткам следует рекомендовать бросить ку-
рить, поскольку по сравнению с некурящими курящие 
женщины имеют в 1,6 и 3 раза больший риск развития 
рецидива и прогрессирования заболевания соответст-
венно. Цитологическое исследование шейки матки или 
скрининг ДНК ВПЧ следует предлагать ежегодно па-
циенткам с uVIN из-за высокого риска наличия муль-
тицентрических интраэпителиальных поражений.

По причине высокого риска развития рецидива 
и прогрессирования инвазивной карциномы необхо-
димо длительное наблюдение, однако единого мнения 
во всем мире относительно продолжительности или ча-
стоты последующих мероприятий нет. Следует отме-
тить, что женщины с uVIN подвержены риску не толь-
ко повторного заболевания, но и возникновения рака 
вульвы. Учитывая относительно медленные темпы 
прогрессирования, женщины с полным ответом на те-
рапию и отсутствием новых поражений должны быть 
осмотрены через 6 и 12 мес после первоначального 
лечения, а далее должны ежегодно проходить визуаль-
ный осмотр вульвы согласно клиническим рекомен-
дациям Испанского общества цервикальной патологии 
и кольпоскопии. Более тщательный мониторинг необ-
ходим у женщин с ослабленным иммунитетом, у которых 
высок риск развития рецидива или прогрессирования 
заболевания, при этом рекомендуется ежеквартальное 
наблюдение на протяжении первых 2 лет, а затем 2 раза 
в год в течение 10 лет [45].

Выводы. Несомненно, VIN является весьма акту-
альным заболеванием XXI века, особенно насторажи-
вают «омоложение» и увеличение числа случаев данной 
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патологии. При этом своевременная диагностика и ле-
чение дисплазии вульвы предотвращают развитие пло-
скоклеточного рака вульвы. Следует отметить, что за-
болевания вульвы снижают качество жизни женщины 
и негативно сказываются на психоэмоциональном 
состоянии. Учитывая неоднородность клинической 
картины, гистологическое исследование всех подозри-
тельных поражений вульвы имеет решающее значение, 
однако существуют и скрытые очаги поражения, ко-
торые не видны в белом свете, поэтому внедрение 
 методов флуоресцентного исследования особенно ак-
туально при данной патологии. Особенно важно 
 обследовать шейку матки, влагалище, промежность 

у носительниц ВПЧ. Проведение медосмотров, сани-
тарно-просветительной работы среди женского насе-
ления, посвященной важности здорового образа жиз-
ни, и самообследование вульвы помогут уменьшить 
число случаев заболевания. Перспективы фотодина-
мической терапии в отношении VIN еще предстоит 
изучить и оценить. Данный метод является эффектив-
ным во многих отраслях медицины, но также может 
оказаться высокоэффективным методом лечения 
и в отношении VIN, воздействуя на главную причину 
возникновения uVIN – ВПЧ. Профилактические вак-
цины против ВПЧ являются единственным доступным 
методом первичной профилактики HSIL (uVIN).  
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