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Esun hecho quelainmunidad disminuidagenerdizada
esta asociada a un aumento en la incidencia de
enfermedad inflamatoria, infecciosay neopléasica

Postul o queladisminucion delainmunidad celular
enla unién escamo-columnar esuno delosfactores
mas importantes en la conversion de células
normales a células anormales, en esta zona
transicional susceptible.

A nivel universal, € carcinoma de cérvix es la
segundacausade mayor frecuenciaen losprocesos
malignos femeninos, después del carcinoma de
mama (Shafi y Jordan, 1996).

El nimero detiposdeHPV puede ascender a100,
deloscualeslosque afectan lavulva, € cérvix, €
ano, € rectoy lacavidad oro- faringea, entre otros,
son HPV 6, 11, 16, 18, 31, 32, 33, 35, entre otros.
Bosch FX y colaboradores (J. PatologiaClinica2002;
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55: 244-265) han demostrado que el HPV esd fac-
tor principal enlaetiologiadd cancer decérvixy las
verrugasgenitales. Unavacunaprofiléctica(Gardasil)
hasido produciday estasiendo aplicadaentresdosis
desde el 2008 y sera ofrecida (aplicada) en UK a
jévenesfemeninasde 12 a 13 afios (Departamento
de Serviciosde Distribucion de Noticias de Salud.
20 dejunio, 2007).

Lavacunaha sido disefiada para cubrir los cuatro
tipos de HPV (tipos 16, 18, 6, 11). Lostipos 16y
18 son la causa de aproximadamente el 70% del
cancer de cérvix (Lowy Dr. Schiller JT 2006 J.
Clin. Invest. 116(5): 1167-73y Mufioz N et a Int
J Cancer 111 (2): 278-85.) Lostipos 16 y 18
también causan neoplasiaen vulvay vagina(laFDA
aprueba el uso ampliado de Gardasil para la
prevencion de ciertos tipos de cancer de vulvay
vagina, 2008-09-12) y neoplasia anal (Cortez,
Mitchell Fay y Pettypiece, Shannon. Bloomberg
News.) El HPV 6y 11 también son la causa del
90% de las verrugas genitales.

LaClamidiaTrachomatiseslacausamasfrecuente
de infecciones bacterianas de transmision sexual .
En Escocia las tasas de incidencia mas atas se
presentan en los jévenes menores de 25 afios.
(Diagnésticos | aparoscdpicos 1998-2007, vol. 42.
No. 12).

Mycoplasma hominisy Ureaplasma Urealyticum
pueden ser patdégenos oportunistas, que invaden
tejidos que han sido comprometidos por un
patégeno primario como la Clamidiatrachomatis
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(Bevany Ridgway 1992. Br. JObstet gynaecol 99,
944-5).

Postulo que la Clamidiaintracel ular acompariada
de un segundo patdgeno, disminuyen lainmunidad
celular dando lugar aque el HPV iniciela atipia
celular.

Hay muchos pacientes con lesiones por e HPV,
pero sélo una fraccion de ellos desarrolla atipia
celular y subsecuentemente lesiones premalignas
omalignas.

En nuestro estudio inicial con un pequefio nimero
de pacientes con frotis cervicales abdominales de
ASCUS, LSIL aHSIL, lamitad delospacientesy
suspargasrecibieron Doxyciclina, mientraslaotra
mitad recibi6 un placebo, d momento delavaoracion
colposcopicay d tratamiento. A ambosgruposseles
realizd examen colposcopicoy biopsia Laslesiones
fueron extirpadasutilizando € procedimiento LEEP.
Lasles onesméspequefiassilorequirierondebiopsia
deextirpacion diatérmica, dgando bordeslimpiosde
lesion. Noseobtuvieron cultivos declamidia debido
avarias razones, incluyendo resultados de falsos
negativos, entreotros.

A los pacientes se lesrealizo colposcopiasalos 3
y 6 meses, y los pacientesquerecibieron Doxycilina
virtualmente no presentaron enfermedad residual,
en comparacion con el otro grupo, que presentd
algunos casos de |esiones recurrentes.

Debido a que € estudio se reaizé en un grupo
pequefio con posibles sesgos, esnecesario realizar
€l mismo con unamuestramucho masgrandeafin
devdidar o negar € concepto deinmunidad locdizeda
disminuidaend nivel Escamo- columnar onivel celular
locdl, d cud esunfactor etio-l6gicosignificativoenla
enfermedad neoplésica.

La implicacion méas importante es que € uso de
Gardas| puede dar unafasaseguridad alajuventud
y favorecer un estilo devidamaspromiscuo, tal como

se observé con la llegada de |la era de los
anticonceptivosorales. Esto esimportante yaque:

a. Gardasil no previene la neoplasia en forma
completa, yaque selimitaa4 tipos de HPV.

b. Losvirusse mutan con gran facilidad.

c. Si los microorganismos como Clamydia
predisponen aunadisminucién enlainmunidad
celular, losotrostipos de HPV podrian causar
una epidemia de lesiones relacionadas a HPV,
sobrepasando € estado endémico que prevaece
actuamente.

d. Porlotantolametadebeser: "abstinenciacompleta
previo e matrimonioy fiddidad estrictadespués
ddl mismo", acompafiado del uso del conddn por
lamayoriadelapoblacion.
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Itisafact that diminished generalized immunity is
asodaedwith increased incidence of inflammation,
infection and neoplastic disease.

| postulatethat locaized diminished cdllular immunity
at the squamo-columnar junction isone of the most
important factorsin the conversion of normal cellsto
abnormal cdlls, inthistransitional susceptiblezone.

Carcinomaof the cervix isthe second most common
fema emdignancy universally, second to carcinoma
of the breast (Shafi & Jordan 1996).

Theremay beabout 100typesof HPV types, of which
thoseinvolvingthevulva, vagina, cervix, anus, rectum,
oro-pharynx etc. areHPV, 6, 11, 16, 18, 31, 32, 32,
33, 35 and severd other types.

Bosch FX et a (J.Clin Pathol 2002; 55 : 244-265)
haveshownthat HPV isthekey factor intheaetiology
of carvica cancer andgenitd warts A prophylacticvecane
(Gardasil) hasbeen developed andisbeing givenin
three doses from 2008 and will be offered to girls
between 12-13 yearsin the U.K. (Dept. of Health
News Distribution Services. 20 June 2007).

Thevaccineisdesigned to cover thefour HPV types
(types 16,18,6,11). HPV types 16 and 18 are the
cause of about 70% of cervical cancers(Lowy Dr.
Schiller JT 2006 J. Clin.Invest. 116 (5): 1167-73and
Munoz N et al Int JCancer 111 (2): 278-85. Types
16 And 18 also cause vulvaand vaginal neoplasia
(FDA approvesexpanded usesfor Gardas| toinclude
preventing certain vulvar and vaginal cancers 2008-
09-12) and ana neoplasia(Cortez, Michell Fay and
Pettypiece, Shannon. Bloomberg News). HPV 6 and
11 a so cause 90% of genital warts.
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ChlamydiaTrachomeatisisthemost common bacterid
sexudly transmitted infection. In Scotland the highest
incidenceratesare among the youth under 25 years
of age. (Laporatory diagnosis 1998-2007, vol. 42.
No. 12).

Mycoplasmahominisand UregplasmaUred yticum
may beopportuni stic pathogens, invading tissuesthat
have been compromised by aprimary pathogen such
asChlamydiatrachomatis(Bevan & Ridgway 1992.
Br.J Obstet gynaecol 99, 944-5).

| postulatethat theintra-cellular Chlamydiaaongwith
the secondary pathogens, diminishthecd lular immu-
nity leadingtoHPV initiating thecdlular atypia

Therearemany patientswithHPV lesonsbut only a
fraction of them deve op cdlular atypiaand subsequent
pre-malignant and maignant lesons.

Inourinitid smdl sudy whered| patientswith aonorma
cervical smearsfromASCUS, LSIL toHSIL, half
the patientsand their spousesreceived Doxycyclin,
whilethe other haf received aplacebo, at thetime of
col poscopi ¢ assessment and treatment. Both groups
were colposcoped and biopsied. Thelesionswere
excised using aLEEP procedure. Smaller lesions
needed only diathermy excisonbiopsy leavingaclear
freemargin. No chlamydial cultureswere obtained
for variousreasons, including false negativeresults
etc...

Patient werere-col poscoped in 3and six monthsand
the patientswho received Doxycylin, virtualy had no
residual disease, in comparison to the other group,
which had afew recurringlesions.

Albeatasmdl sudy, with possblebias, thestudy needs
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tobedoneinamuchlarger scaein order to vaidate
or negatetheconcept of adiminishedlocdizedimmunity
at the squamo-columnar or local cdllular level, being
aggnificant agtiologicd factor intheneopladtic disease.

Themoreimportantimplicationisthat, Gardasil may
giveasenseof false security totheyouthtoindulgea
morepromiscuouslifestyle, aswasseenwiththeadvent
of theoral contraceptiveera Thisisimportant since
a)Gardasi| does not prevent neoplasiacompletely,
sinceitisonly limitedto4 HPV types.
b)Virusesmutate quitereadily.

¢)If micro-organismssuch as Chlamydiapredispose
to lowered cellular immunity, the other HPV types
could causean epidemic of HPV rdated lesions, from
anendemic state prevailing at the present juncture.
d) Therefore the aim should be " perfect continence
beforemarriageand strict fidelity thereafter”, along
with the ready use of condoms by the magjority of

people.
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