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Cervival, vaginal and vulvar precancerous lesions — basics of new terminology

Klinika Ginekologii, Potoznictwa i Ginekologii Onkologicznej, Slaski Uniwersytet Medyczny w Katowicach, Bytom, Polska

Adres do korespondencji: Kamila Trepka, Klinika Ginekologii, Potoznictwa i Ginekologii Onkologicznej, Szpital Specjalistyczny nr 2, ul. Batorego 15, 41-902 Bytom, e-mail: kamilatrepka@gmail.com

Department of Gynecology, Obstetrics and Gynecologic Oncology, Medical University of Silesia in Katowice, Bytom, Poland

Correspondence: Kamila Trepka, Clinic of Gynecology, Obstetrics and Gynecologic Oncology, Specialist Hospital No. 2, Batorego 15, 41-902 Bytom, Poland, e-mail: kamilatrepka@gmail.com

Streszczenie Jednolite mianownictwo medyczne umozliwia prawidlowa komunikacje w sferze zaréwno naukowej, jak i klinicznej. Celem
niniejszej analizy jest przedstawienie najnowszego nazewnictwa standéw przednowotworowych sromu, pochwy i szyjki macicy
w poréwnaniu z pojeciami dotad uzywanymi. Stosowany przez wiele lat tréjstopniowy podzial zmian przednowotworowych
sromu, pochwy i szyjki macicy - IN (intraepithelial neoplasia) zostat w 2012 roku zmieniony przez College of American
Pathologists i American Society for Colposcopy and Cervical Pathology na dwustopniowa skale — SIL (squamous
intraepithelial lesion): LSIL i HSIL. Dotyczy to HPV-zaleznych zmian nienowotworowych wszystkich wymienionych okolic.
Do obowigzkowej diagnostyki wlaczono immunobarwienie w kierunku p16. Obecnie zmiany przednowotworowe sromu
dzielimy na: 1) LSIL, w tym brodawczaki plaskie i efekt produktywnej infekeji wirusem HPV, 2) HSIL - wczesniejszy uVIN,
wystepujacy u mlodszych kobiet i zwigzany z infekcja HPV oraz 3) dVIN, rozwijajacy sie u starszych pacjentek z liszajem
twardzinowym. Przednowotworowe zmiany pochwy dzieli si¢ na: 1) LSIL - wczesniej klasyfikowane jako VaIN 1 oraz
2) HSIL - VaIN 2/3. Analogiczny podzial odnosi sie do schorzen szyjki macicy: 1) LSIL - wszystkie zmiany CIN 1
i pl6-ujemne zmiany CIN 2 oraz 2) HSIL - CIN 3 i p16-dodatnie zmiany CIN 2. Nowa terminologia pozwala lepiej zrozumie¢
etiologie i naturalny przebieg schorzen, a takze dobra¢ wlasciwe postepowanie. Wprowadzenie zmian do powszechnie

stosowanego mianownictwa wymaga edukacji personelu.

Stowa kluczowe: LSIL, HSIL, terminologia ginekologiczna

AbStra ct Uniform medical nomenclature enables proper communication both in scientific and clinical settings. The aim of this
analysis is to present the latest nomenclature of vulvar, vaginal and cervical precancerous conditions compared with the
previous terminology. In 2012, the College of American Pathologists and American Society for Colposcopy and Cervical
Pathology replaced the three-grade classification of precancerous lesions of the vulva, vagina and cervix, i.e. IN (intraepithelial
neoplasia), with a two-grade system, i.e. SIL (squamous intraepithelial lesion): LSIL and HSIL. This terminology concerns
HPV-induced non-neoplastic lesions of all the mentioned areas. The mandatory diagnostic workup now also includes p16
immunostaining. At present, precancerous vulvar lesions are divided into: 1) LSIL, including condyloma and HPV effect,
2) HSIL, previously called uVIN, occurring in younger women and associated with HPV infection, and 3) dVIN, developing
in older patients with lichen sclerosus. Precancerous vaginal lesions are divided into: 1) LSIL, previously classed as VaIN 1,
and 2) HSIL, prior VaIN 2/3. The analogous division refers to cervical pathologies: 1) LSIL, i.e. all CIN 1 and p16-negative
CIN 2 lesions, and 2) HSIL, i.e. CIN 3 and p16-positive CIN 2 lesions. The new nomenclature enables better understanding
of the etiology and natural history of the diseases, and helps select appropriate management. The introduction of changes to

the common terminology requires education of the medical staff.
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ednolite mianownictwo medyczne ma podstawowe

znaczenie dla diagnozowania i leczenia pacjentow

przez zespoly interdyscyplinarne. Stanowi plaszczy-
zn¢ komunikacji miedzy patomorfologami, radiologami,
lekarzami dyscyplin zabiegowych, onkologami i radiote-
rapeutami. W dobie zaawansowanej diagnostyki histopa-
tologicznej, molekularnej i genetycznej precyzyjne ustale-
nie rozpoznania stanowi o wyborze metod leczenia, a tym
samym - o rokowaniu pacjenta. Dynamicznie rozwija-
jace si¢ dziedziny medyczne wymagaja ciaglej aktualizacji
mianownictwa, tak aby korelowalo ono z biezacym stanem
wiedzy i umozliwialo wlasciwa komunikacje.
Celem artykutu jest przedstawienie najnowszego mia-
nownictwa zmian przednowotworowych sromu, pochwy
i szyjki macicy w odniesieniu do wcze$niej stosowanej ter-
minologii.
W 2012 roku College of American Pathologists oraz
American Society for Colposcopy and Cervical Pathol-
ogy powotlaly projekt LAST (Lower Anogenital Squa-
mous Terminology) w celu ujednolicenia terminolo-
gii HPV-zaleznych nienowotworowych schorzen szyjki
macicy, sromu, pochwy i okolicy anogenitalnej. Termi-
nologia dla wymienionych obszaréw ciala jest spojna,
co podkresla wspdlng etiologie i analogiczny naturalny
przebieg schorzen. Dotychczasowy tréjstopniowy system
CIN/VIN/ValN (intraepithelial neoplasia) przeksztalcono
w dwustopniowg skale LSIL/HSIL (squamous intraepi-
thelial lesion), na wzor skali Bethesda stosowanej w oce-
nie cytologicznej. Dodatkowo w przypadkach, ktére
uprzednio kwalifikowano jako CIN 2, zarekomendowano
oprocz standardowego barwienia hematoksyling i eozyna
immunobarwienie w kierunku p16. Dzieki temu w grupie
posredniej (CIN 2) zmiany pl6-dodatnie kwalifikowane sg
jako HSIL, natomiast pl6-ujemne - jako LSIL. W okre-
sie przejsciowym pozostawiono mozliwo$¢ uwzglednia-
nia poprzednich nazw. W wynikach badan podaje si¢ je
w nawiasie, przyktadowo ,,HSIL (CIN 3)”@3),
Rozpoznawalno$¢ nienowotworowych schorzen sromu
i pochwy, przez wiele lat uwazanych za choroby rzadkie,
systematycznie rosnie (m.in. dzigki szerokiemu wyko-
rzystaniu biopsji). Terminologie i podziat zmian mody-
fikowano kilkakrotnie od czasu pierwszego opisania
zmian przedrakowych sromu przez Bowena w 1912 roku.
W 1965 roku Kaufman podzielil zmiany przednowotwo-
rowe na trzy kategorie: erytroplazje Queyrata, bowenoid
carcinoma in situ i carcinoma simplex. W 1976 roku Mie-
dzynarodowe Towarzystwo Badan Chordéb Sromu (Inter-
national Society for the Study of Vulvovaginal Disease,
ISSVD) przedstawilo uproszczone nazewnictwo, zaste-
pujac wszystkie wczeéniejsze terminy ,rakiem in situ”
i ,atypig sromu”. Od 1986 roku podziat VIN byl trzystop-
niowy, w zaleznosci od glebokosci nablonka objetego dys-
plazja: VIN 1 (fagodna dysplazja), VIN 2 (umiarkowanego
stopnia dysplazja) i VIN 3 (znacznego stopnia dysplazja),
analogicznie do skali stosowanej w srodnablonkowej neo-
plazji szyjki macicy (CIN). W 2004 roku wprowadzono
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niform medical terminology is paramount for
l | diagnosis and treatment by interdisciplinary

teams. It is the common ground for pathomor-
phologists, radiologists, surgeons, oncologists and radio-
therapists. In the era of advanced histopathological, molec-
ular and genetic diagnosis, precise identification of a disease
is crucial for treatment selection and thus prognosis.
Dynamically developing fields of medicine require nomen-
clature to be updated to make it correlate with the current
state of knowledge and facilitate proper communication.
The aim of this article is to present the latest nomenclature
of precancerous lesions of the vulva, vagina and cervix uteri
with reference to the previously used terminology.
In 2012, the College of American Pathologists and Ameri-
can Society for Colposcopy and Cervical Pathology started
a project called LAST (Lower Anogenital Squamous Ter-
minology) in order to agree on uniform nomenclature of
HPV-induced precancerous cervical, vulvar, vaginal and
anogenital pathologies. The terminology for lesions in
these areas of the body is consistent, which underlines their
common etiology and analogous natural history. The pre-
vious three-grade system, i.e. CIN/VIN/VaIN (intraepithe-
lial neoplasia), was replaced with a two-grade one, called
LSIL/HSIL (squamous intraepithelial lesion), to the fashion
of the Bethesda system used in cytological evaluations.
Additionally, p16 immunostaining was proposed to be used
alongside standard hematoxylin and eosin staining in cases
previously classed as CIN 2. As a result, in the moderate
dysplasia group (CIN 2), pl6-positive lesions are classi-
fied as HSIL, while p16-negative lesions are classed as LSIL.
In the transitory period, it was allowed to include the pre-
vious terms as well. In examination reports, they are pro-
vided in brackets, e.g. “HSIL (CIN 3)*2,
The detection rate of non-cancerous vulvar and vagi-
nal pathologies, which were thought to be rare for many
years, is continuously growing (also thanks to broad use of
biopsy). The terminology and division of lesions has been
modified several times since vulvar precancerous lesions
were described for the first time in 1912 by Bowen. In 1965,
Kaufman classified precancerous lesions into three groups:
Queyrat erythroplasia, bowenoid carcinoma in situ and
carcinoma simplex. In 1976, the International Society for
the Study of Vulvovaginal Disease (ISSVD) presented sim-
plified terminology, and replaced all previous terms with
“carcinoma in situ” and “vulvar atypia” In 1986, VIN was
divided into three grades depending on the depth of epi-
thelial dysplasia: VIN 1 (mild dysplasia), VIN 2 (moderate
dysplasia) and VIN 3 (severe dysplasia), which was analo-
gous to the scale used in cervical intraepithelial neoplasia
(CIN). In 2004, new nomenclature was introduced, includ-
ing two grades: uVIN (usual VIN), developing mostly in
younger women and typically associated with HPV infec-
tion, and dVIN (differentiated VIN), more often occurring
in older patients with vulvar lichen sclerosus. The uVIN
category was further subdivided into types: basaloid, warty
and mixed®?).
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nowa nomenklature, obejmujaca dwa stany: uVIN (usual
VIN) - wystepujacy w wiekszoéci u mlodszych kobiet,
wigzacy sie zazwyczaj z wystepowaniem wirusa HPV
i dVIN (differentiated VIN) - cze$ciej rozwijajacy sie
u starszych pacjentek z liszajem twardzinowym sromu.
Kategori¢ uVIN podzielono na typy: bazaloidalny, bro-
dawkowaty i mieszany®>.

0d 2015 roku obowigzuje nowa klasyfikacja zmian przedno-
wotworowych sromu, przyjeta podczas XXIII Zjazdu ISSVD.
Co istotne, jest ona zgodna z wytycznymi zaréwno projektu
LAST, jak i Swiatowej Organizacji Zdrowia. Najnowsza kla-
syfikacja zaklada podzial na: 1) LSIL, obejmujacy brodaw-
czaki plaskie i efekt produktywnej infekcji wirusem HPYV,
2) HSIL, obejmujacy stany wczesniej klasyfikowane jako
zwykly VIN - uVIN (ryc. 1) oraz zréznicowany VIN -
dVIN. Ostatnig podgrupe wydzielono, by zmiany tego typu
nie byty pomijane w diagnostyce, maja bowiem potencjat do
nowotworzenia. HSIL, podobnie jak uVIN, dzieli si¢ na typy
brodawkowaty, bazaloidalny i mieszany®.
Przednowotworowe zmiany pochwy z obecnoscig komo-
rek dysplastycznych (vaginal intraepithelial neoplasia,
ValN) wystepuja rzadko i najczesciej przebiegaja bezob-
jawowo. Wiekszos$¢ przypadkow jest zwigzana z infekcja
HPYV, a do rozpoznania zwykle przyczynia si¢ nieprawi-
dlowy obraz cytologiczny komorek szyjki macicy. W tym
przypadku tréjstopniowa skale VAIN (vaginal intraepi-
thelial neoplasia) rowniez zmieniono na dwustopniows:
1) LSIL, obejmujacy zmiany typu VaIN 1 oraz 2) HSIL, do
ktérego zalicza sie zmiany wczeéniej klasyfikowane jako
ValN 2/30),

Przednowotworowe schorzenia szyjki macicy, najsze-
rzej spotykane w praktyce klinicznej, dzieli si¢ zgodnie
z rekomendacjami LAST na: 1) LSIL, obejmujacy wszyst-
kie zmiany wcze$niej opisywane jako CIN 1 i pl6-ujemne
zmiany CIN 2 oraz 2) HSIL, obejmujacy wszystkie zmiany
typu CIN 3 i pl6-dodatnie zmiany CIN 2. Zmiany CIN 2
cechowaly sie najmniejszg powtarzalno$cia wynikow
w badaniach przeprowadzanych przez réznych patomor-
fologéw, natomiast aktualna klasyfikacja pozwala na pre-
cyzyjne ich przyporzadkowanie do grupy niskiego (LSIL)
lub wysokiego ryzyka (HSIL) i wdrozenie odpowied-
niego postepowania. Dotychczas nie osiggnieto konsen-
susu w kwestii klasyfikacji zmian typu CIN 1 p16-dodat-
nich i CIN 3 p16-ujemnych, jesli immunobarwienie zostato
niestandardowo w tych przypadkach wykonane (czego si¢
nie zaleca)®.

Nowe mianownictwo zmian przednowotworowych szyjki
macicy, pochwy i sromu nie tylko podkresla jednakowg
etiologie wymienionych schorzen, lecz takze pomaga lepiej
zrozumie¢ ich naturalny przebieg. Wiele z wymienionych
zmian przednowotworowych ulega samoistnej regresji
i nie wymaga leczenia, a jedynie wzmozonej obserwacji.
Zostalo to uwzglednione w najnowszych rekomenda-
cjach dotyczacych postepowania w stanach LSIL i HSIL.
Dzigki aktualnym wytycznym bedzie mozliwe wyselek-
cjonowanie zmian o duzym potencjale do nowotworzenia.
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The new classification of vulvar precancerous lesions,
agreed on during the XXIII Congress of the ISSVD, has
been in force since 2015. What is important is that it is
in line with the guidelines of both the LAST project and
of the World Health Organization. The latest classifica-
tion divides vulvar conditions into the following grades:
1) LSIL, including condyloma and HPV effect, 2) HSIL,
including lesions previously classed as usual VIN — uVIN
(Fig. 1) and 3) differentiated VIN - dVIN. The last sub-
group was distinguished so as not to overlook this type of
lesions in the diagnosis as they have a malignancy poten-
tial. As uVIN, HSIL lesions are subdivided into warty,
basaloid and mixed types®©.

Precancerous vaginal lesions (vaginal intraepithelial neo-
plasia, VaIN) are rare and usually asymptomatic. Most
cases are HPV-induced, and it is usually an abnormal cer-
vical smear result that contributes to the diagnosis of vagi-
nal conditions. In this case, the three-grade VAIN (vaginal
intraepithelial neoplasia) scale, has also been replaced with
a two-grade one: 1) LSIL, including VaIN 1 lesions, and
2) HSIL, involving lesions previously classed as VaIN 2/3(),
Precancerous lesions of the cervix uteri, which are most
commonly encountered in clinical practice, are divided
in accordance with the recommendations of LAST into:
1) LSIL, all previous CIN 1 and p16-negative CIN 2 lesions,
and 2) HSIL, i.e. all CIN 3 and p16-positive CIN 2 lesions.
CIN 2 lesions were characterized by the lowest repeatabil-
ity in examinations conducted by different pathomorphol-
ogists, while the current classification allows their precise
allocation to either a low-risk (LSIL) or high-risk group
(HSIL), and implementation of appropriate management.
To date, no consensus has been reached concerning the
classification of p16-positive CIN 1 and p16-negative CIN 3
lesions if immunostaining has been performed in these
cases, which is not recommended®.

Ryc. 1. Zmiany sromu typu HSIL (dawniej uVIN)
Fig. 1. HSIL of the vulva (previously uVIN)
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Jednoczeénie umozliwiono zachowawcze podejscie do
zmian malego i sredniego ryzyka — w celu zmniejszenia
liczby nieuzasadnionych interwencji zabiegowych, ktdre
wigzg sie z istotnymi konsekwencjami, szczegolnie dla
kobiet w wieku rozrodczym®?.
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The new nomenclature concerning precancerous lesions of
the cervix uteri, vagina and vulva not only underlines the
single etiology of these conditions, but also contributes to
better understanding of their natural history. A number
of the above mentioned precancerous conditions regress
spontaneously and require no treatment, but only obser-
vation. This has been included in the latest reccommenda-
tions for the management in LSIL and HSIL. Thanks to
the current guidelines, it will be possible to distinguish
lesions with a significant malignancy potential. At the
same time, conservative management of low- and moder-
ate-risk lesions has been made possible in order to reduce
the number of unnecessary interventions, which may have
serious consequences, especially for women of child-bear-
ing age®.
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