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Secondo la più recente classificazione dei tumori della vulva,
le neoplasie intraepiteliali (VIN) e i carcinomi a cellule
squamose (VSCC) vengono distinti in due categorie in base
all’eziopatogenesi e alle caratteristiche istologiche e cliniche.
Il primo gruppo, caratterizzato istologicamente da lesioni di
tipo basaloide o verrucoso, è correlato all’infezione da papil-
lomavirus umani (HPV) ad alto rischio oncogeno, ed in par-
ticolare all’HPV16. Il secondo gruppo comprende invece
lesioni istologicamente di tipo differenziato, che si presenta-
no in donne più anziane e che non sono legate all’infezione
da HPV. 
In lesioni neoplastiche cervicali e di altri distretti dell’orga-
nismo, associate all’infezione da HPV ad alto rischio onco-
geno, l’espressione della p16INK4A , una proteina coinvolta
nella regolazione del ciclo cellulare, risulta aumentata, come
conseguenza dell’azione delle oncoproteine virali.
Per studiare le modalità patogenetiche che differenziano le
due categorie di neoplasie vulvari abbiamo valutato la corre-
lazione tra la presenza del DNA di HPV e l’espressione della
p16INK4A.
A questo scopo abbiamo analizzato 51 campioni istologici
(11 condilomi e altre lesioni benigne, 22 VIN e 18 VSCC).
La ricerca del DNA di HPV è stata effettuata mediante ibri-
dazione in situ e PCR. L’espressione della p16INK4A è stata

valutata mediante una tecnica di immunoistochimica.
I nostri risultati indicano come la p16INK4A sia sovraespressa
nel 95.5% dei VIN e dei carcinomi HPV-correlati, mentre
nelle lesioni neoplastiche e preneoplastiche non associate
all’infezione da HPV la sovraespressione si evidenzia in una
bassa percentuale (16.7%). Per quello che riguarda le lesioni
benigne, esse non mostrano un’aumentata espressione della
p16INK4A, indipendentemente dalla presenza del DNA di HPV
(% di positività del 27,3%). 
Questi dati confermano come le neoplasie vulvari si possano
originare seguendo due vie patogenetiche distinte a seconda
che siano legate o meno all’infezione da HPV ad alto rischio
oncogeno. Inoltre, la sovraespressione della p16INK4A risulta
avere una specificità maggiore rispetto alla positività al DNA
di HPV nel riconoscimento delle lesioni premaligne e maligne. 
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