Carta del Dr. Cesar Cabezas Sanchez al Director de
Anales de la Facultad de Medicina

Dr. José Pacheco
Revista Anales de la Facultad de Medicina
UNMSM.-

Estimado Dr. Pacheco:

Quiero comentarle sobre las versiones
periodisticas sobre el articulo del Dr. Maya
publicado en la Revista de la Facultad, so-
bre el timerosal y vacunas. Desde el afio
1991, venimos trabajando con vacunas en
recién nacidos y menores de 5 afios, sin
haber documentado los efectos que men-
cionan en dicho tema de debate. Por otro
lado, hay estudios serios, en paises en don-
de se retir6é las vacunas con timerosal y los
casos de autismo siguen en igual o en ma-
yor numero. Siendo este tema controversial,
la difusioén a través de los medios de aspec-
tos no comprobados perjudica la aceptacion
de las vacunas en la poblacidn.

Conociendo las miles de vidas que sal-
van las vacunas y el ahorro en el sufrimien-
to y la economia de las familias asi como
del pais, considero no muy serio que los
médicos, que debiéramos mas bien mejorar
la proteccion de la salud, estemos sembrando

la desconfianza en las vacunas, atribuyén-
doles efectos no comprobados.

Considerando que los autores son los res-
ponsables de los articulos que escriben, se-
ria pertinente aclarar que ni la Revista ni la
Facultad avalan necesariamente lo que di-
cen en este caso el Dr. Maya y col.

También somos profesores de la Facul-
tad y no compartimos lo expresado en el
tema de debate que se comenta.

Agradeciendo pueda comentarse este
asunto entre los miembros de la Revista y
la Facultad, me despido. Adjunto una revi-
sion sobre el tema.

Muchos saludos.

César Cabezas.
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Vacunas y timerosal: no hay evidencias cientificas
que muestren riesgo de autismo y desérdenes neurologicos

Dr. Cesar Cabezas Sanchez

El timerosal es un compuesto organico
que contiene etilmercurio, el cual ha sido
usado como preservante de algunas vacu-
nas, sobretodo en la presentaciéon de
multidosis, desde los anos 30. EIl
etilmercurio es diferente del metilmercurio;
este Ultimo si se conoce que es neurotdxico.
Sin embargo, el metabolismo del
etilmercurio es diferente del metilmercurio
(1. En realidad se quiso inferir que la toxi-
cidad del metilmercurio era similar al
etilmercurio presente en el timerosal. En el
afio 2001, el informe del Comité de Seguri-
dad de las Inmunizaciones de Estados Uni-
dos de Norte América concluy6é que las evi-
dencias eran insuficientes para aceptar o
rechazar la relacién causal entre timerosal
y los desérdenes neuroldgicos del desarro-
llo y que se requeria de maéas investigacio-
nes para definir esta posible asociacién (?).
Estos estudios han sido realizados en los
ultimos afios, algunos de los cuales cita-
mos a continuacioén.

En base a los datos del Registro Civil
Danés, se realiz6é un estudio de cohorte re-
trospectiva de nifios nacidos entre los afios
1991 y 1996, reuniéndose casi 500 000 ni-
fos y, a partir de registros psiquiatricos, se
identific6 440 casos de autismo y 787 ca-
sos de desérdenes del espectro autistico (3).
Hasta julio de 1992, en Dinamarca se ha-
bia estado usando vacunas de pertusis con
timerosal como preservante y después de
esa fecha la vacuna pertusis no contiene
timerosal. Por tanto, se tiene una cohorte
de nifios expuestos a timerosal y una cohorte
de niflos no expuestos a timerosal. Después
de realizar una serie de ajustes para edad,
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calendario de inmunizacién, sexo, peso al
nacer, Apgar a los 5 minutos y otras varia-
bles, el riesgo relativo entre los vacunados
expuestos a pertusis con timerosal y la mis-
ma vacuna pertusis sin timerosal, los auto-
res concluyeron que los resultados no res-
paldaban una relacién causal entre nifios
vacunados con vacunas que contienen
timerosal y el desarrollo de desérdenes del
espectro autistico ().

Un estudio, también publicado por el gru-
po danés, utiliza el namero de nifios de 2 a
10 afios de edad con el diagnéstico de
autismo, en un periodo de tiempo que va
desde 1971 a 2000. En este intervalo, se
registr6 mas de 900 nifios con este desor-
den, lo que se relaciona con el periodo en
que se usé vacunas con timerosal en Dina-
marca (antes de julio de 1992) y el periodo
posterior, cuando ya no se usaba timerosal
en las vacunas de dicho pais. De acuerdo
con los resultados, se puede observar que
durante el tiempo en el cual se usaba las
vacunas que contenian timerosal, la frecuen-
cia de casos se mantenia relativamente esta-
ble y cuando se retira el timerosal de las
vacunas, en el afio 1992, comienza en todos
los grupos etareos a incrementarse el diag-
néstico de los casos de autismo .Los auto-
res concluyen que la descontinuacién de las
vacunas conteniendo timerosal, en Dinamar-
ca, en 1992, fue seguida por un incremento
en la incidencia de autismo. Por tanto, los
datos ecoldgicos no respaldan la correlacion
entre vacunas conteniendo timerosal y la
evidencia de autismo (*). Es decir, ya no
hay timerosal en las vacunas; sin embargo,
el nimero de casos se sigue incrementando.

Otro estudio de tipo cohorte prospectivo
(°®) realizado al sur de Londres, Avon, en el



Reino Unido, pudo seguir a mis de 14 000
nifios, desde los 6 meses a 91 meses de
edad, estimandose la cantidad de timerosal
recibida en relacién a las vacunas de 3, 4 y
6 meses de edad, y se compardé con medi-
ciones de nivel cognitivo y del desarrollo
conductual en ese periodo de seguimiento.
Empleando un modelo de anéalisis
multivariado, el OR sin ajustes sugirié un
beneficio el recibir la vacuna que contenia
timerosal en diferentes momentos del se-
guimiento. Por ejemplo, habia menos
hiperactividad y problemas de conducta a
los 47 meses de edad con la exposicién a
los 3 meses, menos problemas del desarro-
Ilo motor a los 30 meses y exposicion a los
6 meses y otras relaciones similares. Des-
pués de hacer ajustes para diferentes varia-
bles que supuestamente tengan que ver tam-
bién con autismo (peso al nacer, gestacion,
género, educacién materna, paridad y otras)
-citan hasta 69 estimaciones-, solo en una
de ellas se encontré un resultado en la di-
reccidon de la hipoétesis. Los autores de este
estudio de cohorte prospectiva finalizan di-
ciendo “Nosotros no encontramos eviden-
cia convincente que la exposicién tempra-
na a este derivado del mercurio timerosal,
tenga un efecto deletéreo en un desorden
neurolégico o psicoldégico persistente”.

Una revisiéon y andalisis de la bibliografia
existente sobre este tema concluye: “Los
estudios no demuestran una asociacién en-
tre vacunas que contienen timerosal y des-
ordenes del espectro autistico” (%). En julio
de 2006, el Global Advisory Committee on
Vaccine Safety de la OMS concluyé que no
hay evidencias de toxicidad en infantes,
nifios o adultos expuestos a timerosal (con-
teniendo etilmercurio) en vacunas (7).

Cuando se busca determinar la causalidad
entre una determinada exposiciéon (aplica-
cién de un tipo de vacuna o una vacuna
con timerosal) y un resultado o efecto
(autismo o wun desorden del espectro
autistico), no es suficiente cumplir con una
asociacion puramente estadistica, sino fun-

damentalmente cumplir con los criterios de
causalidad:

Relaci6on temporal ;jProcede la causa al
efecto?

Verosimilitud ;Es compatible la asocia-
cién con nuestros conocimientos? (Me-
canismo de accién, pruebas obtenidas en
experimentos animales)

Coherencia ;Otros estudios han obteni-
do resultados similares?

Intensidad ;Cudal es la intensidad de la
asociacién entre la causa y el efecto?
(Riesgo relativo)

Si consideramos estos criterios y los apli-
camos a los diferentes tipos de estudios re-
lacionados con vacunas y autismo realiza-
dos, podemos observar que:

En cuanto a la relaciéon temporal, la ex-
posicion debe preceder al efecto. En este
sentido, los estudios de tipo cohorte bus-
can cumplir este criterio, en razén a que en
dicho tipo de estudio se parte de la exposi-
ciéon (vacunados o no vacunados) y se bus-
ca en el tiempo el efecto (autismo); en este
sentido, los diferentes estudios de cohortes
rechazan la asociacién causal.

El criterio de verosimilitud, es decir, es
posible que de acuerdo a los conocimien-
tos actuales se pueda explicar el efecto ob-
servado, en realidad se ha querido ‘trasla-
dar’ la toxicidad del metilmercurio al
etilmercurio (timerosal), en base al conoci-
miento de la toxicidad neuroldgica del
metilmercurio. Sin embargo, se conoce que
la biodisponibilidad del etilmercurio es di-
ferente. Asi mismo, en la actualidad, la etio-
logia del autismo estd mas relacionada en
bases genéticas que del lado téxico; por tan-
to, tampoco se cumpliria este criterio.

Los diferentes estudios citados y reali-
zados en diferentes lugares del mundo co-
inciden en no encontrar asociacidén entre va-
cunacién y autismo; por ende, no se cum-
ple el criterio de coherencia.

An Fac Med Lima 2006; 67(4) 349



En lo relativo a la intensidad de la aso-
ciacién entre la causa o factor de exposi-
cioén (vacuna) y el efecto (autismo), se ha
observado que tanto los riesgos relativos o
su medicion equivalente (OR) no muestran
asociacién; por ello, tampoco se cumple
este criterio de la intensidad de la asocia-
cién.

En uno de los estudios, se midi6é si con
el mayor nimero de vacunas con timerosal
(namero de dosis de vacunas pertusis) la
asociacion deberia hacerse mas evidente,
lo cual tampoco pudo observarse, no cum-
pliéndose con el criterio de relacidon dosis-
respuesta.

En el estudio ecolégico de Dinamarca,
se observa que, al suspender la exposicion
(timerosal en las vacunas) no desaparece el
efecto (autismo); todo lo contrario, la fre-
cuencia de autismo se incrementd, de lo cual
se deduce que la exposiciéon del timerosal
en las vacunas no tiene que ver en el
autismo. Debe haber otras razones que per-
mitan explicar este incremento de casos de
autismo, que no se deberia al timerosal; y
en este sentido tampoco se cumple el crite-
rio de reversibilidad.

Finalmente, respecto al criterio del tipo
de disefio de estudios e interpretaciones de
datos, los diferentes estudios -serie de ca-
sos, estudio ecoldgico, estudio caso con-
trol, cohortes retrospectivos y cohortes
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prospectivos-, llevan a la misma conclusion:
no existe asociacién entre vacunacién con-
tra sarampién y autismo, ni existe asocia-
cién entre las vacunas con timerosal y
autismo.

Como conclusién final, diremos que, a
la luz de las evidencias previas y actuales,
no existe una relaciéon causal entre un tipo
de vacunas si éstas contienen timerosal y el
desarrollo de autismo o un desorden del
espectro autistico.
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Respuesta al Dr. César Cabezas del Director de
Anales de la Facultad de Medicina

Estimado Dr. César Cabezas:

En primer lugar, permitame agradecerle
por su interés por el tema de debate “El
timerosal 'y las enfermedades del
neurodesarrollo infantil”, de los Drs. Luis
Maya y Flora Luna.

El articulo en referencia fue aceptado por
los revisores arbitros de la Revista Anales
y con aprobacién del Comité Editorial de
la Revista. Por los antecedentes cientificos
publicados sobre el timerosal, el articulo
fue admitido como Tema de Debate y no
como articulo de revision. Tal como espe-
rabamos, el tema ha despertado interés en
el circulo cientifico -y también en el perio-
distico, lo cual escapa de nuestras manos.

En las Instrucciones para los Autores, Ud.
podra encontrar que Anales de la Facultad
de Medicina acepta “Temas de Debate -
destinada a presentar y sustentar opinioén
que enriquezca el debate en areas de inte-
rés en el campo de la medicina y la Salud
Publica”. Por otro lado, en las mismas Ins-

trucciones puede Ud. leer que “La publi-
cacion de trabajos por Anales de la Facul-
tad de Medicina de San Fernando en sus
diferentes secciones no involucra necesa-
riamente solidarizarse con las opiniones
vertidas por el o los autores™.

La revisién que Ud. remite con su carta
serd considerada para ser publicada en la
seccion Cartas al Editor del préximo nu-
mero, conjuntamente con la eventual res-
puesta de los autores del Tema de debate, a
quienes les hemos remitido su carta y revi-
sion.

Al agradecer nuevamente su participa-
cion, me despido de Ud.

Atentamente,

Dr. José Pacheco Romero
Director
Anales de la Facultad de Medicina
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Respuesta del Dr. Luis Maya al Dr. César Cabezas

En su Carta al Editor, en relacién a nues-
tro trabajo de revisién ('), el Dr. Cabezas
refiere que (sic) “desde el afio 1991 veni-
mos trabajando con vacunas en recién na-
cidos y menores de 5 afios, sin haber docu-
mentado los efectos que mencionan en di-
cha revision”. No obstante, la vacuna con-
tra la hepatitis viral B (HvB), conteniendo
timerosal como preservante, recién fue in-
troducida en el Calendario de
Inmunizaciones del Peru en el ano 2004;
asimismo, esta claro que los recién nacidos
y nifios pequefios no pueden expresar los
efectos agudos del dafio causado por el
etilmercurio, tales como parestesias, ataxia,
trastornos visuales o auditivos, etc. (?), ra-
z6n por la que se requiere el seguimiento a
largo plazo de los afectados. Hemos de re-
cordar que, en otros paises, el diagnéstico
de los trastornos del neurodesarrollo, in-
cluyéndose los desdrdenes del espectro
autista (DEA), se realiza, en promedio, a
la edad de 6 anos. Los autores, hasta la
fecha, no conocemos estudio peruano al-
guno publicado que haya evaluado tasas de
frecuencia de estas enfermedades en nues-
tro medio, por lo que se requiere urgente-
mente investigaciones que evalien el im-
pacto nacional de dichos trastornos, tal
como se ha descrito en todo el mundo, acep-
tandose a la fecha la presencia de “una
pandemia mundial silente de enfermedades
del neurodesarrollo infantil” (?). No obs-
tante, estamos convencidos que los aumen-
tos recientes en la demanda de servicios
educativos especiales, de atenciones en cen-
tros de terapia y de rehabilitacién, asi como
de las atenciones médicas, psiquiatricas y
psicolégicas, registradas por este heterogé-
neo grupo de entidades observadas en nues-
tro pais, indirectamente podrian reflejar los
efectos de multiples factores causales, en-
tre los que destaca la contaminacién mer-
curial.
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Se cita un pequefio estudio farmaco-
cinético descriptivo (*), para concluir erré-
neamente que el etilmercurio del timerosal
no es toxico en comparacién con el
metilmercurio, otro mercurial orgianico pre-
sente en el ambiente, el agua y los alimen-
tos, de reconocida neurotoxicidad. Sin em-
bargo, las evidencias actuales indican que
el etilmercurio es igualmente téxico o, in-
clusive, aun mas que el segundo, pues su
mayor grado de liposolubilidad le permite
exhibir menor tiempo de vida media san-
guinea (7 dias), pero mayor tasa de pene-
tracion al sistema nervioso y mayor pro-
porcién de mercurio (Hg) inorganico depo-
sitado en el cerebro de los animales de ex-
perimentacién, en los que se ha evaluado
comparativamente los efectos de los dos
mercuriales organicos (5%). La persistencia
de Hg inorganico en el cerebro animal se
asoci6é a un significativo proceso de gliosis
(inflamacién de las células cerebrales que
corresponden a la microglia), mientras que
el nimero de astrocitos disminuy6. Es muy
importante notar que, un marcado proceso
de activacion neuroinflamatoria ha sido de-
mostrado ultimamente en el cerebro de los
nifios autistas, incluyendo una significati-
va activaciéon de la glia (7). Es asi que, se
ha tipificado fehacientemente que la san-
gre no es un buen indicador del riesgo de
efectos adversos neuroldgicos, particular-
mente en condiciones de cambios muy ra-
pidos en las concentraciones sanguineas,
tales como los observados después de las
inmunizaciones, concluyéndose que la se-
guridad del timerosal no puede ser valo-
rada merced a la rapida disminucién de sus
concentraciones sanguineas, pues la acu-
mulacién de Hg en el cerebro de los nifios
expuestos puede ocurrir (°). Por otro lado,
en una muy reciente investigacién, Marques
y col. (8 evaluaron el contenido de Hg en
el cabello de nifios brasilefios expuestos a
vacunas con timerosal; el cabello es el teji-



do a estudiar que refleja con mayor sensi-
bilidad los depodsitos corporales de Hg, pues
la gran cantidad de radicales sulfhidrilos
que posee, le permite concentrar este metal
pesado. Los autores han documentado in-
crementos del orden del 446% en el conte-
nido de Hg en el cabello, durante los pri-
meros seis meses de vida de los nifios estu-
diados, atribuyendo tales resultados a las
inmunizaciones con etilmercurio que reci-
bieron. Asimismo, Stajich y col. (°) repor-
taron incrementos significativos de las con-
centraciones sanguineas de Hg, en las pri-
meras 48 a 72 horas después de la aplica-
cion de vacunas con timerosal, especialmen-
te, en el grupo de nifios pretérmino que eva-
luaron, a diferencia del estudio de
Pichichero y col. (%), quienes iniciaron sus
mediciones luego de 3 a 7 dias de las
inmunizaciones. Otros estudios en anima-
les, han demostrado igualmente mayor toxi-
cidad del etil sobre el metilmercurio (!%!!),
documentandose que el sistema nervioso
toma preferentemente el Hg proveniente del
timerosal, observandose concentraciones
intracerebrales entre 5 y 7 veces mas altas
que los niveles medidos en la sangre de los
animales de experimentacién (>1%13),

De otro lado, la experiencia danesa y los
estudios realizados por el US CDC en di-
cho pais (1*!%), publicados hace cuatro afios,
muestran una serie de sesgos y fallas
metodolégicas, las mismas que han sido
ampliamente criticadas ('’!). Entre sus prin-
cipales limitaciones debemos sefalar:

1. Stehr-Green y col. ('*) llevaron a cabo
un estudio ecolégico, comparando la pre-
valencia de autismo en los nifios nacidos
en California, entre 1989 y 1996 (casos por
10 000), con la incidencia de autismo en
nifios hospitalizados de 2 a 10 afios de edad,
diagnosticados entre 1987 y 1999, en Sue-
cia (por 100 000 personas-afio), y el nime-
ro de casos de autismo diagnosticados en-
tre ninos de 2 a 10 afios, en Dinamarca, en
relacién a las dosis de exposicién prome-

dio acumulativas de etilmercurio en las
vacunaciones. Los autores concluyen que,
si bien se observd una correlacion signifi-
cativa en California; luego de descontinuar
el timerosal en Suecia, en el afio 1992, la
incidencia no varié y, paraddjicamente, lue-
go de la supresion del preservante ese mis-
mo afio en Dinamarca, el naimero de casos
pareci6 aumentar. No obstante, es conve-
niente comentar lo siguiente:

- Los datos estadisticos no son compara-
bles entre las tres zonas geograficas, pues
se intercambian datos de prevalencia, in-
cidencia y nimero de casos en California,
Suecia y Dinamarca, respectivamente.

- Las dosis totales de exposicién a
etilmercurio (hasta los 2 afos de edad) a
través de las vacunaciones, en cada lu-
gar de estudio, también son signi-
ficativamente diferentes: California,
237,5 microgramos (ug); Suecia, 75 ug;
y, Dinamarca, 125 ug.

- Los esquemas de vacunacion fueron tam-
bién significativamente distintos entre las
tres zonas estudiadas; por ejemplo, en
los paises europeos no se administré ja-
mas la vacuna contra la HvB a los recién
nacidos, tal como se hizo en los Estados
Unidos, a partir del afio 1991, cuando
precisamente las curvas de prevalencia
comenzaron a incrementarse dramatica-
mente en dicho pais.

- Los datos del registro danés fueron ob-
tenidos del Danish National Centre for
Register-Based Research. Dicho registro
incluy6 solamente los casos de autismo
reportados en los centros hospitalarios
daneses hasta 1994 (inpatients), exclu-
yendo a una clinica en Copenhagen, que
representaba 20% de los casos a nivel
nacional, hasta 1992. Sin embargo, des-
de 1995, el registro se amplid, llegando
a captar todos los casos de autismo en
dicho pais, es decir, los de manejo hos-
pitalario (inpatients) y los de tratamiento
ambulatorio (outpatients).
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- Madsen y col. (?*») documentaron que la
relaciéon outpatients/inpatients era de
13,5; estimandose, por lo tanto, un
subregistro de los casos hasta antes de
1995, del orden de 93%, en Dinamarca.
Es evidente que el aparente aumento de
casos mostrado luego del retiro del
timerosal en este pais, es espurio y esta
dado por la inclusién de todos los casos
de autismo en el sistema de registro.

- Asimismo, en 1993, ocurrié un cambio
en los criterios de diagndstico de las en-
fermedades mentales en Dinamarca (se
abandon6 los codigos del ICD-8 por los
del ICD-10); los autores reconocieron
que los aparentes aumentos en el regis-
tro de casos iniciales, entre 1993-1995,
podrian deberse a los nuevos criterios de
diagndstico y a un mayor reconocimien-
to de la enfermedad.

- Finalmente, es muy interesante compa-
rar las caracteristicas epidemioldgicas
actuales de estas tres zonas geografi-
cas. En California, donde la exposicion
a etilmercurio fue de hasta 237,5 ug; el
timerosal fue prohibido mediante una
enmienda de la Gobernacién de dicho
estado, en el ano 2003, mostrando una
prevalencia actual de autismo de 600/
100 000 nifios (1 por cada 166). En Sue-
cia, donde se empled las menores dosis
de Hg en las vacunas (75 pg), el timerosal
fue retirado en 1992, reportando una pre-
valencia actual de 9,2/100 000 (1 caso
por cada 10 869 nifios); en tanto que, en
Dinamarca, en donde la dosis de maxi-
ma exposicién mercurial en las vacunas
fue de 125 upg, el timerosal fue suprimi-
do en el afio 1992, y su tasa de prevalen-
cia a la fecha es de 81/100 000 (1 por
cada 1 234 ninos). Tales diferencias son
muy importantes, concluyéndose que
aquellos paises que emplearon menores
dosis y retiraron el timerosal con ante-
rioridad, exhiben tasas de prevalencia
significativamente menores en la actua-
lidad.
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2. Madsen y col. () realizaron también
un estudio ecoldgico, cuantificando la in-
cidencia de autismo en Dinamarca, utili-
zando la misma fuente de datos que el estu-
dio anterior. Reportaron todas Ilas
admisiones hospitalarias, desde 1971 hasta
1995, y todos los casos (ambulatorios y
hospitalarios) en dicho pais, desde 1995
hasta el afo 2000. Al igual que el grupo
anterior, luego del retiro del timerosal en
las vacunas danesas, a partir de 1992, se
observd un aparente incremento de la inci-
dencia de autismo. No obstante, y tal como
hemos sefialado anteriormente, tal aumen-
to se debid a la ampliacién del sistema de
registro de casos y los cambios en los crite-
rios de diagnoéstico de las enfermedades
psiquiatricas, y no a un aumento real de los
casos de autismo en Dinamarca.

3. Hviid y col. (*°) llevaron a cabo un es-
tudio de cohortes en forma retrospectiva,
en donde compararon el riesgo de autismo
entre los nifios daneses nacidos entre 1990
y 1992 (expuestos a vacunas con timerosal)
y aquellos nifios nacidos entre 1992 y 1996
(expuestos a vacunas sin timerosal). Al no
hallar diferencias entre ambas cohortes, los
autores concluyeron que sus resultados no
avalaban una relacioén causal entre las va-
cunas con timerosal y el autismo. No obs-
tante, igualmente, se debe tener en consi-
deracion los siguientes aspectos:

- Los investigadores emplearon la misma
fuente de datos que los dos estudios pre-
cedentes, razén por la que el subregistro
de casos y los cambios en los criterios
de diagnoéstico constituyen sesgos no co-
rregidos.

- El andlisis del sistema de registro de da-
tos daneses (?*) muestra un importante
porcentaje de pérdida de casos cada afio,
especialmente en las cohortes mayores
(expuestas a timerosal); razén por la que
se ha sefialado que los hallazgos de los
autores corresponderian a un reporte in-
adecuado de los casos (!%). Por ejemplo,



en el ano 1995, el registro muestra 97
casos de autismo en nifios de 5 a 9 afos
de edad; sin embargo, esta cohorte co-
rresponde a los nifios de 10 a 14 afos,
para el ano 2000, donde solamente se
consigna 75; es decir, una pérdida de 22
casos (23% del grupo original de 1995).
Para que las conclusiones de Hviid y col.
fueran correctas, se requeriria el com-
pleto seguimiento de todos los casos du-
rante el periodo de observacién. Por lo
tanto, la pérdida de los mismos en las
cohortes mayores, disminuye artifi-
cialmente la prevalencia de autismo en-
tre los nifios expuestos a timerosal antes
de 1992 y no establece diferencias con
la cohorte de nifios menores (no expues-
tos a timerosal). La pérdida de casos ob-
servada en el sistema de registro danés
se acumula anualmente, por lo que para
cada afno registrado, proporcionalmente
mas casos perdidos se acumulan entre los
grupos de mayor edad. El efecto de este
sesgo permite una mejor evaluacién de
las cohortes menores, en detrimento de
las mayores. Ello justifica que los auto-
res encontraran menos casos en el grupo
de expuestos al timerosal y mas casos de
autismo entre las cohortes no expuestas
al preservante.

Adicionalmente a estos tres estudios he-
chos en Dinamarca, cuatro investigaciones
adicionales (**?7) no han mostrado asocia-
cion entre la exposiciéon mercurial y el
autismo. En términos globales, tres estu-
dios fueron realizados en una poblacion
genéticamente homogénea, como Dinamar-
ca (1*19); las siete investigaciones fueron rea-
lizadas por autores relacionados
laboralmente a la industria farmacéutica
productora de vacunas, en tanto que solo
una de las publicaciones declara tales con-
flictos de intereses (?*¢). Cinco estudios ('*
16.24.25) evaluaron exposiciones a Hg entre 50
y 66% menores que en los Estados Unidos.
Ninguno de ellos evalud exposiciones pre
y posnatales a otras formas de Hg, ademas

de las vacunas. Ninguno de ellos fue dise-
fado para evaluar la posibilidad de detec-
tar poblaciones genéticamente susceptibles
al dano por Hg. Todos tienen fallas
metodoldgicas y sesgos que establecen se-
rias dudas con respecto a sus conclusiones.
Cinco de ellos ('+16242%) fueron realizados en
paises con tasas de autismo signifi-
cativamente menores que en los Estados
Unidos. Excepto un estudio (*’), el resto no
ha sido validado por investigadores inde-
pendientes. Ninguno de ellos ha estableci-
do su poder estadistico ni la forma precisa
como establecieron el tamafio de las mues-
tras (7). Uno de ellos (*’) ha sido retractado
por su autor principal, quien finalmente
concluy6é que su estudio resultdé neutral (no
pudo confirmar ni rechazar la asociacién
causal) (%®).

Por el contrario, y en adicién a las evi-
dencias epidemiolégicas y ecolbdgicas pre-
sentadas en nuestro trabajo ('), recientemen-
te se ha publicado el primer estudio
epidemioldgico de corte metanalitico, que
evalia la asociacion entre el timerosal y las
enfermedades del neurodesarrollo infantil,
monitoreando las vacunas administradas
entre 1994 y 2000, en los Estados Unidos.
Geier y col. (*°) construyeron un modelo
estadistico de la Vaccine Adverse Event
Reporting System (VAERS) del CDC de Es-
tados Unidos, empleando la misma técnica
epidemiol6gica desarrollada por Rosenthal
y ~col., del Programa Nacional de
Inmunizaciones del CDC de Estados Uni-
dos (*°). Dichos autores, luego de ajustar
variables confusoras (dispersiéon geografi-
ca, antecedentes médicos, uso de medica-
mentos previos, caracteristicas demografi-
cas), y de utilizar otras enfermedades se-
leccionadas a priori por no estar relaciona-
das a la exposicién mercurial como contro-
les (conjuntivitis, linfadenopatia, convul-
siones febriles), compararon los efectos
adversos entre 57 151 417 vacunas con
timerosal vs. 47 985 230 inmunizaciones
libres de dicho preservante, encontrando
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asociacién estadisticamente significativa
entre la exposicién a timerosal y autismo
[OR 1,56, p<0,03, CI 95% (1,05-2,34)],
retardo mental [OR 2,36, p<0,0001, CI
95% (1,54-3,62)], desérdenes del lenguaje
[OR 2,78, p<0,0001, CI 95% (1,75-4,48)],
desOrdenes de la personalidad [OR 2,06,
p<0,0008, CI 95% (1,33-3,21)], anorma-
lidades del pensamiento [OR 5,85,
p<0,0001, CI 95% (2,38-15,2)], ataxia
[OR 2,22, p<0,04, CI 95% (1,01-5,10)] y
otros desordenes del neurodesarrollo [OR
1,61, p<0,0001, CI 95% (1,27-2,05)].

En base a estas recientes evidencias
epidemioldgicas, conducidas por investiga-
dores independientes, quienes han sido los
unicos que han declarado sus potenciales
conflictos de intereses en cada una de sus
publicaciones, y de multiples evidencias
genéticas, clinicas, metabdlicas, bioquimi-
cas, terapéuticas; asi como estudios en mo-
delos animales y cultivos de células, tanto
in vivo como in vitro, recientemente publi-
cados; es que se ha documentado debida-
mente el papel del timerosal y/o del
etilmercurio, como factores causantes,
condicionantes y/o disparadores de multi-
ples enfermedades del neurodesarrollo in-
fantil.

Cumpliendo precisamente nuestro deber
como médicos, profesores universitarios e
investigadores, de defender la seguridad e
inocuidad de nuestras inmunizaciones, es
que hemos recomendado el retiro apremian-
te de este preservante. El Ministerio de Sa-
lud, maximo ente rector sanitario en nuestro
pais, asi también lo ha dispuesto reciente-
mente, pues a través de la Resolucion Mi-
nisterial 690-2006/MINSA, del 25 de julio
de 2006 (®!), ha procedido a reemplazar las
vacunas contra la HvB y contra la difteria,
pertussis y tétanos (DPT), que contenian
dosis toxicas de timerosal, por vacunas
pentavalentes (HvB, DPT + la vacuna con-
tra el Haemophilus influenzae tipo B), las
que poseen tan solo 3 ug de etilmercurio (de
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acuerdo al productor), en nuestro Esquema
o Calendario Nacional de Vacunacién regu-
lar, a partir del 1° de enero de 2007. Ello
convierte al Perd, en el primer pais en vias
de desarrollo, que retira las vacunas con
dosis tOxicas de timerosal, al igual que lo
han hecho practicamente todas las naciones
avanzadas del mundo. Los autores espera-
mos que el ejemplo peruano sea prontamen-
te imitado por el resto de paises que ain no
han suprimido este neurotoxina, pues, qué
duda cabe, el bienestar y la salud de nues-
tros nifios, es nuestro mas preciado bien.
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Carta del Dr. Alvaro Whittembury Vlasica al Director de
Anales de la Facultad de Medicina

Estimador Sr:

En el volumen 67 nimero 3, del afio 2006,
su revista publicé un articulo de revisiéon del
Dr. Luis Maya y la Dra. Flora Luna, en la
seccion de Temas de debate (!).

En este articulo se pretende hacer reco-
pilaciéon de la informacién relevante sobre
el timerosal y las enfermedades del
neurodesarrollo infantil (ENDI). Sin duda
que es una revision bastante extensa y que
debe haber llevado bastante tiempo al au-
tor completarla. Por la metodologia aplica-
da, se trata de una revisiéon clasica de la
literatura, en la cual el autor se ha basado
en su criterio y su experiencia sobre el tema
para decidir qué articulos incluir o descar-
tar en su revisién. Como es conocido, este
tipo de revisiones tiene el inconveniente de
que el nivel de subjetividad introducido en
la elaboracién de la investigacidén es mayor
que el que se puede introducir en una revi-
sion sistematica y, ademis, que no se pue-
de reproducir el camino metodoldégico que
ha seguido el autor para recopilacién y ana-
lisis de la informacidn.

En este sentido me parece que la posi-
cion del autor se encuentra sesgada hacia
el interés de demostrar una relacién causal
entre el tiomersal contenido en las vacunas
y la presentacién de autismo en nifios, por
los siguientes motivos:

1. Cuando el autor hace referencia a estudios
que darian indicios sobre el potencial efecto
neurotoxico del tiomersal por sobre el
metilmercurio, deja de lado mencionar
otros estudios en los cuales por el contra-
rio se habria encontrado indicios de que el
tiomersal tendria un poder neurotdxico
menor que el metilmercurio (?).

1 Médico, con estudios de maestria en epidemiologia en la UNMSM. Profesor
auxiliar a tiempo parcial, de la UNMSM. Miembro del Grupo Tematico de
Vigilancia de las Enfermedades Inmunoprevenibles de la Infancia y la
Nifiez, de la Direccion General de Epidemiologia, del Ministerio de Salud.
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2. Al momento de presentar las evidencias
epidemiolégicas que han investigado la
relacion causal entre el tiomersal y las
ENDI, reproduce las apreciaciones criti-
cas de algunos autores sobre aquellos
articulos que demuestran una falta de aso-
ciacién; sin embargo, no presenta ni hace
critica alguna sobre los articulos que
muestran asociacion.

3. Los articulos epidemiol6gicos que mues-
tran asociacién del tiomersal con las
ENDI, han sido elaborados principalmen-
te por dos autores, Geier DA y Geier MR,
estudios que a su vez se basan en informa-
cion del sistema de vigilancia VAERS
(Vaccine Adverse Event Reporting System)
del CDC, el cual es un sistema de vigilan-
cia epidemioldgico pasivo, cuya informa-
cioén tiene inconvenientes al momento de
ser utilizada para realizar estudios que bus-
quen probar causalidad (®). Sin embargo
esto tampoco es discutido en el articulo.

4. Las publicaciones epidemioldgicas que
no identifican asociacién entre el
timerosal y las ENDI, son de maultiples
autores, que han utilizado maultiples fuen-
tes de informacién de diferentes lugares.
Tienen una adecuada validez interna vy,
si bien es complicado hacer inferencias
de las conclusiones obtenidas a regiones
diferentes de las cuales se ha obtenido la
informacién, el hecho de que diferentes
estudios en diferentes lugares y con di-
ferentes autores hayan demostrado lo
mismo hace mas factible la extrapolacién
de los resultados (*+%).

5. Los autores asumen que no se puede ex-
trapolar las conclusiones obtenidas en
Europa a los EE.UU., debido a que la
dosificacién de tiomersal que reciben los
nifios en los EE.UU. es mayor. Sin em-
bargo, al presentar la dosificacién recibi-
da de acuerdo al esquema recomendado
en nuestro pais, éstas es mas cercana de



la Europea que de la Estadounidense. Aun
asi, si la dosis fuera una posible explica-
cién de la presencia del autismo, enton-
ces deberia haber una diferencia impor-
tante en las tasas de autismo entre ambas
regiones. Es mas, las poblaciones que es-
tuvieran expuestas en mayor grado al
mercurio tendrian mayores tasas de
autismo, como los pescadores, o como las
familias con mayores ingresos econdémi-
cos y que por lo tanto pueden adquirir va-
cunas adicionales para sus nifios, situacion
que tampoco es presentada ni discutida.

6. No se hace menciéon de los resultados, ni
se discute las publicaciones del Instituto
de Medicina de los EE.UU. (Institute of
Medicine - IOM), que es la entidad que se
ha encargado de realizar la revision perio-
dica critica de las publicaciones sobre la
posibilidad de que exista asociacién entre
el tiomersal en las vacunas y las ENDI.
Este instituto ha elaborado dos revisiones
criticas publicadas en los afios 2001 y 2004
®19), llegando a la conclusién que no se
encuentra evidencia suficiente que apoye
la hipotesis de que el timerosal produzca
autismo y que por lo tanto no se recomien-
da hacer modificaciones en el esquema de
vacunaciones recomendado para nifios ba-
sadas en hipdtesis relacionadas al autismo
y timerosal. En este sentido, la represen-
tante del Comité de Seguridad de
Inmunizaciones del IOM, la Dra. Marie
McCormick dice que “el comité apoya de
manera importante la investigacién que bus-
que obtener un mejor conocimiento del
autismo, pero recomienda que la investi-
gacion futura sea dirigida a otras lineas de
interés, apoyadas por la evidencia dispo-
nible y que ofrezcan una mayor promesa
de proveer respuestas” (11).

Nadie puede dudar que es importante
mantener un espiritu y pensamiento criti-
cos y que son éstos los pilares fundamenta-
les de la ciencia. Carl Sagan nos decia in-
clusive que este pensamiento critico debe
ser una actitud que no empieza y termina
con aquellas cuestiones relacionadas con la

ciencia, sino que debe abarcar todos los
aspectos de la vida (*?) . Y esto incluye cier-
tamente aplicar este pensamiento critico con
nosotros mismos y con nuestro trabajo. Me
parece que esto ultimo es lo que le ha falta-
do a los autores al momento de realizar su
revision. Esta falta de critica para con su
hip6tesis compromete de manera importan-
te el resultado de este trabajo.
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Respuesta del Dr. Luis Maya al Dr. Alvaro Whittembury

Nuestro trabajo (!), efectivamente es una
revision bibliografica sobre los evidencias
originales publicadas en relacién al
timerosal (o tiomersal, tal como se le cono-
ce en Europa), y las enfermedades del
neurodesarrollo infantil, por lo que esta
sujeto a las naturales limitaciones de un tra-
bajo de revision. Sin embargo, el Dr.
Whittembury se equivoca cuando se refiere
a que no hemos realizado una revisién sis-
temética.

Llevamos a cabo la recopilacién de las
referencias utilizando cuatro de los princi-
pales y mas prestigiosos buscadores elec-
tréonicos de informacién médica actuales en
la Web: Pub Med, MD Consult, HINARI y
DOYMA, empleando como palabras clave
‘autismo’, ‘vacunas’, ‘timerosal/tiomersal’,
‘desOrdenes del espectro autista’,
‘etilmercurio’ y ‘neurodesarrollo infantil’,
revisando toda la informacién publicada en
idioma inglés, en los ultimos 10 afos, has-
ta fines de julio de 2006. No obstante, si
alguna referencia encontrada en las fuentes
originales era de relevancia, también bus-
camos dichas publicaciones, incluso si tu-
vieran mas de 10 afios de aparecidas o hu-
bieran sido escritas originalmente en otro
idioma. Adicionalmente, se agregd datos de
la informacién cientifica publicada por el
Autism Research Institute (?), institucién en
la cual uno de los autores (ML) es miembro
afiliado, de la US Food and Drug
Administration (FDA), de la Organizacion
de las Naciones Unidas (ONU), de la US
Agency for Toxic Substances and Disease
Registry (ATSDR), de la European Medical
Evaluation Agency (EMEA), de la Organi-
zacion Mundial de la Salud (OMS), de la
US Environmental Protection Agency
(EPA), del US Centers for Disease Control
and Prevention (CDC), de la Casa de Re-
presentantes del Congreso de los Estados
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Unidos, del US National Research Council,
del US National Toxicology Program, del
US Environmental Working Group, entre
otros.

Asimismo, el Dr. Whittembury, quien tie-
ne estudios de maestria en epidemiologia,
parece privilegiar en sus conclusiones tan
solo las publicaciones de corte epidemio-
l6gico, ignorando las multiples evidencias
clinicas, bioquimicas, farmacoldgicas, te-
rapéuticas, biomoleculares, toxicoldgicas,
de bioseguridad, toxicoldgicas fetales y
sobre la salud reproductiva, que sindican
al etilmercurio del timerosal como el agen-
te causante, disparador o agravante, no solo
de autismo, como inexactamente senala, sino
también de muchas otras enfermedades del
neurodesarrollo infantil. Cabe sefialar que,
todas las evidencias epidemioldgicas publi-
cadas a la fecha son pobres desde el punto
de vista del rigor cientifico, pues se dispo-
ne de estudios de cohortes, de casos y con-
troles, un estudio transversal e investiga-
ciones de corte ecolbdgicas, todos los cua-
les tienen una capacidad de moderada a
pobre para poder 'demostrar' la causalidad
de una entidad; ningdn estudio aleatorizado
controlado, que son los de mayor capaci-
dad, ha sido realizado. No obstante, recien-
temente se ha llevado a cabo la primera in-
vestigacion  epidemioldégica de  tipo
metaanalitica en los Estados Unidos (®), que
ha encontrado asociacién entre la exposi-
ciéon a timerosal y el incremento del riesgo
de desarrollar autismo, asi como otras seis
enfermedades del neurodesarrollo infantil
(véase la respuesta a la Carta al Editor an-
terior del Dr. Cabezas).

En nuestra revisién, incluimos todos los
estudios epidemiol6égicos publicados hasta
la fecha de entrega del manuscrito, tanto
aquellos que encontraron relacién causal,



como los que concluyeron lo contrario; no
hemos rechazado evidencia alguna, como
sefiala en su comunicacién. De otro lado,
menciona algunos puntos que, en su opi-
nién, podrian sesgar nuestro trabajo. A con-
tinuacién discutimos cada uno de ellos:

1. El trabajo de Pichichero y col. (*) es un
estudio descriptivo que no fue disefiado
para evaluar el efecto bioldgico o la se-
guridad del timerosal. Los autores se li-
mitaron a cuantificar variables
farmacocinéticas del preservante y esti-
maron (no midieron) el tiempo de vida
media sanguineo de dicha sustancia, en
una muestra de tan solo 33 nifios. Multi-
ples limitaciones y fallas metodoldgicas
han sido encontradas en dicha investiga-
cion (19); sin embargo, la mas importante
de todas es que las evidencias actuales
han concluido que el etilmercurio no pue-
de ser juzgado solamente por sus niveles
sanguineos, sino que es mis importante
su biodisponibilidad en 6rganos grasos
(tal como el sistema nervioso central),
ya que su liposolubilidad le confiere ma-
yor penetracién a dichas localizaciones,
en comparacion con el metilmercurio (%7)
(véase respuesta a la Carta al Editor an-
terior del Dr. Cabezas).

2. Todos los articulos epidemioldégicos pu-
blicados por investigadores independien-
tes, en relacion al timerosal y las enfer-
medades del neurodesarrollo infantil, han
encontrado asociacién causal. Si bien, la
mayoria de ellos se ha realizado estudian-
do el Sistema de Reportes de Eventos
Adversos a las Vacunas (VAERS) de los
Estados Unidos, es necesario mencionar
que Geier y col. también han sido los
Unicos en tener acceso a la Vaccine Safety
Datalink (VSD), hasta la fecha, siendo
también los Unicos que han podido vali-
dar los resultados de Verstraeten y col.
(®) quienes emplearon esta misma fuente
de datos. Sin embargo, estos autores lle-
garon a conclusiones muy diferentes,

sosteniendo que, tanto por la VAERS
como por la VSD, la exposicién a mer-
curio (Hg) -a través de las vacunas con-
teniendo timerosal administradas en los
Estados Unidos- si fue un factor de ries-
go significativo para la apariciéon de des-
ordenes del neurodesarrollo infantil (°).
Asimismo, en sus ultimas publicaciones,
estos autores han incorporado informa-
cion de otras fuentes adicionales, tales
como los Servicios del Departamento del
Desarrollo de California (CDDS) y del
US Department of Education, con resul-
tados igualmente similares (1°).

. Las limitaciones de la VAERS también

han sido expuestas (°); no obstante, es
conveniente sefialar que el CDC retird
prontamente una version inicial de la va-
cuna contra el rotavirus, debido a su aso-
ciacién con intususcepcién intestinal,
analizando tunicamente esta fuente de
datos. Asimismo, la utilidad de la VAERS
ha sido repetidamente examinada tanto
por el CDC, como por la FDA, para la
evaluacién epidemiolégica de la seguri-
dad de sus vacunas (!'!°). A la fecha, el
Programa Nacional de Inmunizaciones
(NIP) del CDC, continia evaluando la
seguridad de las vacunas a través de la
VAERS. Chen y Rosenthal, del NIP, han
reportado que las potenciales limitacio-
nes de la VAERS (tales como
subregistros, reportes erréneos, exposi-
ciones multiples, evoluciones diferentes
y ausencia de denominadores precisos),
se aplican de igual manera cuando se
compara vacunas administradas a dos
poblaciones similares; por lo tanto, esta
fuente de datos permite la determinacién
de relaciones cuantitativas entre la ex-
posicién a determinadas vacunas y sus
efectos adversos en forma efectiva (?°).

. Goodman y col. (*!) han analizado la po-

sibilidad de que la VAERS fuera
influenciada por factores externos, tales
como la difusién de la asociacién entre
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la aplicacién de vacunas conteniendo
timerosal y el autismo, por parte de la
prensa norteamericana y/o por razones
judiciales; no obstante, de acuerdo al es-
tudio de esta fuente de datos, se ha esta-
blecido que el 62% (33/53) de los repor-
tes de autismo, atribuidos a las vacunas
administradas desde 1994 hasta 1997, en
los Estados Unidos, fueron recibidos an-
tes de la publicacién del primer estudio
que estableciera tal asociacidn causal, en
abril de 2001; por lo que, se ha descar-
tado los sesgos atribuidos a estos facto-
res (3).

. Los estudios epidemiolégicos que no han
encontrado asociacién, no la descartan
definitivamente, tal y como cada una de
dichas publicaciones lo reconoce dentro
de sus limitaciones. Por otro lado, gra-
ves sesgos y fallas metodoldégicas han
sido extensamente descritos en dichas in-
vestigaciones (véase la respuesta a la
Carta al Editor del Dr. Cabezas), siendo
éstos de tal magnitud, que invalidarian
sus conclusiones (?*%5).

. Ademas de la dosis total de exposicién
al etilmercurio, el momento exacto de la
aplicaciéon de las vacunas conteniendo
timerosal, ha sido considerado critico en
la evaluacién del dafio. Estd ampliamen-
te reconocido que los fetos en desarrollo
y los nifilos pequefios son despro-
porcionalmente afectados por la exposi-
cion a Hg (*%); es por ello que, no esta-
mos de acuerdo con la apreciacién que
hace el Dr. Whittembury, en el sentido
que los calendarios de inmunizacién eu-
ropeos se parecen a los peruanos, pues
en ninguno de los paises en donde se
haya conducido estudio epidemioldgico
alguno con respecto al impacto del
timerosal (Dinamarca, Suecia, Inglaterra)
se ha empleado la vacuna contra la he-
patitis viral B a los recién nacidos, tal
como se realizé en nuestro medio, hasta
el afo 2006. Con el agravante que, en
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los Estados Unidos, donde este tipo de
vacuna se empled masivamente desde
1991 (cuando precisamente la prevalen-
cia de los desdrdenes del espectro autista
comenzd a incrementarse significa-
tivamente), esta vacuna contenia 12,5 ug
de etilmercurio, es decir, la mitad de la
dosis que se empled en nuestro pais; sin
considerarse ademas las vacunas admi-
nistradas durante el embarazo, tal como
la inmunizacién contra el tétanos, que se
suministra rutinariamente a nuestras
gestantes. Por otro lado, efectivamente
existe una gran diferencia entre las tasas
actuales de autismo en Europa y los Es-
tados Unidos; por ejemplo, en Dinamar-
ca, donde el timerosal fue retirado en
1992, la prevalencia de autismo es de
solo 1 por cada 1 243 nifios (81/100 000),
mientras que en Norteamérica es de 1 por
cada 166 (600/100 000) (*").

. Los autores no podemos presentar ni dis-

cutir la posibilidad de que las enferme-
dades del neurodesarrollo sean mas fre-
cuentes entre los pescadores o las fami-
lias con mayores recursos econdmicos,
pues no existen estudios realizados a la
fecha sobre dichas materias; aunque cree-
mos que la Direccién General de
Epidemiologia del Ministerio de Salud
haria muy bien en comenzar a estudiar
no solo estos aspectos, sino también las
tasas de frecuencia nacionales de los des-
6rdenes del neurodesarrollo infantil, dado
que no disponemos de estudios
epidemiol6gicos peruanos que evalden di-
chas enfermedades hasta el momento. No
obstante, en relacién al primer punto, es
muy dificil que la exposicién al Hg de
los alimentos marinos ocurra en el pri-
mer afio de vida de un nifio, dado que la
ablactancia se realiza usualmente a par-
tir del sexto mes de vida y la ingesta de
pescado se inicia frecuentemente después
del primer afio. Ademéis de ello, a pesar
de que las evidencias actuales sefialan



claramente que todas las formas de ex-
posicion mercurial son toxicas, especial-
mente sobre los nifios y fetos en desarro-
llo, es muy diferente la exposicién en
bolos parenterales a etilmercurio in ute-
ro, en un recién nacido o en los primeros
meses de vida, merced a las vacunas con
timerosal y la contaminacién oral a
metilmercurio a través de los alimentos.
Auln mas, la absorcién de Hg contenido
en la leche materna u otros alimentos,
estara limitada por las barreras naturales
del tubo digestivo, asi como por los me-
canismos metabdlicos y de
desintoxicacion fisioldgicos, tales como
los niveles de metalotioneinas intestina-
les (*®), la ingesta concomitante de gran-
des cantidades de acidos grasos de cade-
na larga poliinsaturados (*°), el conteni-
do dietético de cisteina (3°), los niveles
séricos de glutatiéon (3!), etc.

. El Instituto de Medicina (IOM) de la Aca-
demia Nacional de Ciencias de los Esta-
dos Unidos es una institucién privada
que fue contratada por el CDC para re-
visar la informacién con respecto al
timerosal y las enfermedades del
neurodesarrollo infantil, a fin de que ac-
tie como Aarbitro en la disputa de esta
controversia, entre las numerosas insti-
tuciones no gubernamentales de lucha
contra el autismo de ese pais y las ofici-
nas federales sanitarias norteamericanas,
dada la pérdida de la confianza publica
sobre estas ultimas, con respecto a sus
politicas de vacunacién y sus potencia-
les conflictos de intereses con la indus-
tria farmacéutica. En el afio 2001, el IOM
determiné:

1. Que la evidencia era inadecuada para
aceptar o rechazar la relacion entre la
exposiciéon a timerosal en las vacunas
y los desoOrdenes del neurodesarrollo
de autismo, el desorden del déficit de
la atencién e hiperactividad y el retra-
so del lenguaje.

2.Que a pesar de que la hipdtesis que la
exposicién al timerosal contenido en
las vacunas podia estar asociada con
desoérdenes del neurodesarrollo no es-
taba establecida y se basaba en infor-
macién indirecta e incompleta, las ana-
logias primarias con el metilmercurio
y los niveles de mixima exposicién
contenidos en las vacunas colocadas
en los nifios mostraban que dicha hi-
pOtesis era biolégicamente posible.

3. El comité hizo la recomendacién espe-
cifica que las vacunas libres de timerosal
sean usadas en los Estados Unidos para
infantes, niflos y mujeres embarazadas.

4. El comité hizo también recomendacio-
nes sobre temas de politica e investi-
gacién, que son centrales para resol-
ver totalmente las cuestiones pendien-
tes relacionadas al timerosal, los mis-
mos que hasta ahora, lamentablemen-
te, no han sido realizados (3?).

No obstante, lejos de acabar con la dis-
puta, y mas bien exacerbindola, tan solo
tres afios después, basados Unicamente en
los estudios epidemiolégicos publicados por
el propio CDC hasta entonces (los mismos
que han sido duramente criticados por sus
sesgos y fallas metodoldgicas), el IOM se
volvié a pronunciar en el sentido que la
evidencia epidemiolégica favorecia el re-
chazo de la asociacién causal entre el
timerosal y el autismo (sin considerar otras
enfermedades del neurodesarrollo infantil),
y que no era necesario que se condujeran
mas estudios para evaluar tal relacién cau-
sal. A pesar de ello, mantuvo su posicion
con respecto al empleo de vacunas libres
de timerosal en los Estados Unidos (**). Los
autores no hemos considerado estas publi-
caciones en nuestra revisiéon, por no ser in-
vestigaciones originales; mas ain, las mul-
tiples evidencias cientificas publicadas pos-
teriormente (tanto epidemiolégicas como no
epidemiolégicas), denotan claramente que
dicha asociacion si es posible, no incluyendo
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tan solo al autismo, sino también muchas
otras enfermedades del desarrollo
neurolégico infantil. Es de destacar que,
ultimamente, el propio IOM ha puesto en
tela de juicio el manejo de la informacién
de los datos de seguridad de las vacunas
por parte del CDC, dejando abierta la posi-
bilidad de realizar mayores estudios en un
futuro cercano (3%).

Asimismo, una investigacién de tres afios
de duracién, por parte del Subcomité de
Derechos Humanos y de la Salud, del Co-
mité de Reformas Gubernamentales, de la
Casa de Representantes del Congreso de los
Estados Unidos (*°), cuestiona duramente al
CDC y a la FDA, sefialando que dichas ins-
tituciones han infringido sus deberes
para monitorear la seguridad de las vacu-
nas, concluyendo categdricamente tres pun-
tos principales:

1. Que el timerosal, usado como preservante
en las vacunas, estd relacionado a la epi-
demia de autismo en ese pais.

2.Que la epidemia de enfermedades del
neurodesarrollo infantil norteamericana,
con toda probabilidad, pudo haber sido
prevenida o detenida, si la FDA no hu-
biera permanecido inerte con respecto a
la falta de datos sobre la seguridad de
las inyecciones con timerosal y el incre-
mento significativo de la exposicion in-
fantil a dicha conocida neurotoxina.

3. Que la falla de sus agencias publicas de
salud era indicativa de mnegligencia
institucional para auto-protegerse y un
malentendido proteccionismo hacia la in-
dustria farmacéutica.

Agradecemos las buenas intenciones del
Dr. Whittembury, en el sentido de la impor-
tancia sobre la constante critica en la natu-
raleza del ser humano y sus acciones, asi
como su reflexién sobre el pensamiento de
Carl Sagan. No obstante, y dadas las evi-
dencias muy claras entre la asociaciéon de la
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exposicion a timerosal y las diversas enfer-
medades del neurodesarrollo infantil, que
hemos compendiado en nuestra revision, los
autores creemos que las palabras del inmor-
tal fil6sofo aleman Arthur Schopenhauer son
mas apropiadas: “Toda verdad atraviesa tres
etapas: primero es ridiculizada, luego es vio-
lentamente combatida y, finalmente, es acep-
tada como evidente”.
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