





























con anticusrpos positivos 1 v 2 meses despuds  de 1a
radioterapia  en comparacion con el sstado inicial, o cual
podria ser secundario a la eliminacidédn del antigeno viral
T CONSBECUENCla de  la destruccoliin  de las celulas
neoplasicas  infectadas, lisis del virus por parte de la
radioterapia o por la inmunosupresidn oreada por  dsta  (11)
con disminuocidn del ndmero de linfocitos v la produccidn de
anticusrpos, pero  en su contra estd el hecho gue a  los 2
meses post-radioterapia, tiempo de la ultima evaluaciin
Fumoral , La linfopenia era  muy  posible CjLLE hubiess

desaparecido.

Seria importante observar el comportamiento del estado de los
anticuerpos anti-VPH posteriormente a traves del tiempo, en
relacidn con la  presencia o no del virus v el nivel de

linfocitos.

La misma tendencia se aprecid con la densidad optica para
anticuerpos anti-VFH, con decrecimientos estadisticamente
significativos en relacidn con el tratamiento radioterapico

instauwrado.

Mo se evidencid relacidn entre la presencia del virus v la
presencia  de anticusrpos  anti-VPH-14/E7, va qgue de =i
pacientes VPFH-1é6 () solamente el 45,5% g peEr imen taron
produccion de anticusrpos, v el 26,8% de los 19 pacientes VPH

(-3 fusron positivos para la aparicion de anticuerpos. La
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prevalencia de anticusrpos reportada para la proteina BV del
VEH-16 se situa entre el 13 v el 43% de los pacientes

afectados de cancer de cusllo uterino (2,25).

Ee claro gue solamente un subgrupo de pacientes, Con
carcinoma invasivo de cuello uterino, presenta produccidn  de
anticusrpos  contra la proteina E7 del VPH, siendo necessario

ciilucidar este fendmeno v sus Causas.

Varios estudios han demostrado gue existe poca corrFelacién
entre la presencia del ADN viral v la seropositividad contra
la  proteina E7, reportandose un numero importante de casos
positivos para anticuerpos anti VFH-E7, gque son negativos

para &l virus (18,26,37).

Ex otros reportes s ha demnostrado 1a asociacidn
significativa entre la serologia E7 v la presencia del VPH-16

en el tumor (8,28).

L.a presencia de anticuerpos anti VYPH, por si misma, no s un
indicativo gue el paciente esté infectado por el VPH  an
determinado momento, como tampoco es un factor pronostico de

la respussta colinloa.

Fero =i la densidad optica para los anticuerpos anti VPH-
L6/7E7 experimenta aumsnto en un paciente VRPH-1&6(+), se pusde

afirmar gue la infeccidn no estd controlada.
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Como por ejemplo en un paciente. gue se ha visto antes de
iniciar el tratamiento, gue en presencia del virus  produce
anticuerpos v el nivel de estos ha ido descendiendo durante o
clEspuss de la radicterapia, un A CENS0 significaria

reinfeccidn o reactivacidn del mismo tipo de VFPH.

Los resultados disimiles podrian ser el resul tado de  las
diferentes Frientes antigénicas enpleadas {peptidos
ginteticos, proteinas de fusidn, proteinas obtenidas post-
traduccidn in vitrol, o & las caracteristicas no uniformes de
las  muestras analizadas (antes o después del tratamiento,
estado  olinico, calidad de la muestra), aungue en  este no
hubo  relacion entre estados viral v clinico v la calidad de
las muestras fue adecuada en cerca del 100% para la presencia

cdel ADM-VFH.

e fundamental, aclarar a través de estudios prospectivos,
las  aparentes contradicidones en &l comportamiento de los
anticuerpos en relacidn con el estado viral v el tratamiento,
va gque hasta el momento los sstudios realizados no son

concluyentes, ni olaros (29,30).

EFs  dgualmente importante relacionar la sobrevida libre de
enfermedad v global con el comportamiento inmunologico del

pacients.
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Er orelacion con los  hallazgos  hesatoldgicos, los  datos
obtenidos no evidenciaron la ascociacién eswistente entre la
dosis total de radioterapia vy el grado de linfopenia,

splicable  como efecto colateral por la accién  de La
radioterapia sobre los linfocitos tanto B como T, pero  es
probable guecon un mayor numero de pacientes se advierta  tal

asooiacidon.

B los linfoocitos B hay mavor dado  durante la  fase  de
inducoidn, gue durante la fase productora de anticusrpos

s 15: 55 1

El principal factor involucrado en la disminucion de  la
formacion de anticuerpos es la destrucocién de las celulas  de
induccion, capaces de transladar la informaciéon  genetica
productora de anticuerpos a la células productoras cle
anticuerpos (10,11). Los linfocitos son las celulas de
induccidn, mientras los plasmocitos  son las celulas

productoras directas de anticuerpos.

Sin embargo la radioterapia localizada, a pesar de la
linfopenia producida de las celulas B v T, no afecta la
respuesta inmune  contra  bacterias v viruses por gue los

pacientes tratados no parecen ser més susceptibles (11).

Be aprecic relacidn muy cerca de la significancia (F=0,085)

entre el grado de leucopenia v la respussta clinica a la
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Fradioterapla, con mavores porcentalies de  respussta olinioa
conpleta  a mayvor grado de leucopenia, dentro de determinado
rango, deducible del efecto superior de la radioterapia a
dosis mavores, 1o cual acarrea mas efectos colaterales como

leucopenia v linfopenia (107,

Como conclusidn es  preciszo afirmar  gue  este  esstudico no
solamsnte  corrobora la asociacién entre VPFH v Carcinoma  de
cusllo uterino, sino gue tambien dilucida algunos aspectos de
la influencia de la radioterapia sobre  la inmunidad

especiflica contra el virus del  papilloma  bhumano,  va  gue
sstudios  anteriores se referian méas gue todo a los  aspectos

e la inmunidad no especifica.

He evidencid la accidn benefica de la radioterapils sobre  la
PEEsEncLa cles 1 M, al disminuir L4 positividad,
correlacionado con la  disminuwcidn de los miveles cle

anticuserpos anti VPH o la negativizacidn de édéstos.

la presencia del vicas no oes ouan factor prondstico  para

predecir el estado clinico ni la respussta al tratamiento.

Ee fundamentsl investigsr prospectivamente, durante periocdos
de tiempo mas prolongados, el comportamiento del VPH v sus

anticusrpos despues de finalizado el tratamiento.

Consideramos que en el informe final aclararemos algunas  de

las controversias existentes en éste.
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ABSTRACT
olnmmune radiotherapy effects against Human papillomavirus
(HEVY dn cervical cancer patients" (Freliminary inform).

This is a prospective estudy, undertaken to analize homoral
and cellular inmmune response against Human Fapillomavirus in
relation to radiotherapy.

Forty seven patients were studied, with ages between 2%  and
63, cervical cancer diagnosis, and IT ~ II1 clinical stages.
Elood was drawn before, 1 and 2 months after radicoterapy and
cervical citology before and 2 months aftter it.

fis

-

This is & preliminary inform among 110 patiens, entered to
this research.

HFV was detected in 41 patients (B7.2%4), HPV-16 serotvps  was
the most  common: 28 (53,6%) in the HPY  positive patients
OO

HMFV=-1&/7E7  antibodies were detected in 10/22 HPV-16(#): 45,57,

The following findings were evidenced:
- Fositive HFV patients significant decrease, 2 months after
finishing radiotherapy in relation to initial state.

2= Bignificant reduction of patients with antibodiss  against
HEY L& /ET protein, 1 and 2 months atter fimishing

radiotherapy in relation to beginning.

4

C A= Bignificant decrease of HFV-1&4/E7 protein optic density, 1

-y

and  E  months  after ending radiotherapy in relation  to
e inming.

- No  relationship between HFY and clinical stage and
B IO S E .

It is concluded to this date, radiotherapy has ralationship
with decrease of HPV and HPV-146/E7  antibody positiveness,
probably because of destruction of neoplastic cells, and that
VEH positivensss 1s not a pronostic factor of clinical stage
mor clinical response.
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